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Sintesis d e  ftalocianinas sustituidas. 
Estudio d e  sus propiedades fotofisicas y fotoquimicas. 
Resurnell : 
Se sintetiza-ron y estudiaron cuatro fotosensibilizadores de potencial aplicaci6n en tera- 
pia fotodinbrnica: tetra-t-butilftalocial~inato Zn (11), tetrakis(1,l-dirnetil-2-fta1imido)etil- 
ftalocianinato Zn (11), tetrakis-(1,l-dimetil-2-amino)etilftalocianinato Zn (11) y tetrayodu- 
ro de tetrakis-(l,l-dimetil-2-trimetilamonio)etilftalocianinato Zn (11) en medio honiogCneo 
orgknico y acuoso. 
Se determinaron las constantes de dirnerizaci6n y los espectros de rnon6mero y dirnero. 
Se midieron 10s rendimientos cu&nticos de fluorescencia, triplete y de formaci6n de oxigeno 
singulete, y se realiz6 la ca.racterizaci6n fotofisica del estado triplete para 10s colorantes. 
Los parbn~etros obtenidos de las rnediciones fueron evaluados teniendo en cuenta los re- 
sultatlos de la agregaci6n. 
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cianina cati6nica de zinc, fluorescencia, laser flash fot6lisis, optoachstica, fotosensibiliza- 
dor, ftalimido ftalocialli~~a de zinc, ftalocianina, sintesis de ftalocianinas, oxigeno singulete, 
fosforescencia de oxigeno singulete. 
Synthesis of substituted pht  halocyanines. 
Photophysical and  photochemical studies. 
Abstract: 
Four potential photosensitizers for photodynamic therapy: tetra-t-butyl phthalocya- 
ninato Zn (11), tetrakis-(1,l-dimethyl-2-phthalimido) ethylphthalocyaninato Zn (11), and 
tetrakis-(1,l-dimethyl-%amino) ethylphthalocyaninato Zn (II), and tetrakis-(1,l-dimethyl- 
2-trimethylammonium) ethylphthalocyaninato Zn (11) tetraiodide, have been synthesized 
and studied in homogerleous organic and aqueous media. 
Dimerization coristants and monomer and dilner spectra have been determined. Fluo- 
rescence, triplet, and singlet oxygen quantum yields were measured and the photophysical 
characterization of the triplet state was performed for the dyes. The parameters obtained 
from these measurements were evaluated in connection with the aggregation results. 
Keywords: aggregation, amino zinc phthalocyanine, t-butyl zinc phthalocyanine, cationic 
zinc phthalocyanine, fluorescence, laser flash photolysis, optoacoustics, photosensitizer, 
phthalimido zinc phthalocyanine, phthalocyanine, phthalocyanine synthesis, singlet oxy- 
gen, singlet oxygerl phosphorescence. 
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PREFACIO 
La ciencia en Flores 
Los Refutadores de Leyendas han sostenido siempre qile toda la Naturaleza puede expre- 
sarse en thrminos matemiticos. Lo poco que queda fuera no existe. 
Asi, esta comparsa racionalista se ha esforzado, utilizando cifras, vectores y logaritmos, 
en representar cosas tales como el tango El entrvrriano o los celos de las novias de la calle 
Artigas. 
Cuando fracasaban, simplemente declaraban superstici6n lo que no conseguian encua- 
drar en sus estructuras cientificas. 
Existia un minucioso catilogo de cosas inexistentes que se actualizaba cada aiio. 
Alli figuraban 10s suefios, las esperanzas, el hombre de la bolsa, el alma, el ornitorrinco, 
el catorce de espadas, el Angel Gris de Flores, el go1 de Ernesto Grillo a los ingleses, la 
generala servida y la angustia. 
Otra publicaci6n venerada fue el desmesurado libro Un amor aside grande, resultado 
del afAn de medirlo todo. En este trabajo no 9610 se otorga valores numhricos a 10s colores, 
aromas y formas, sin0 tambihn a las sensaciones espiritllales m5s sutiles. 
A lo largo de cien capitulos se establece la cantidacl de adrenalina que produce irn 
individuo antes de ser vacunado, el volumen que alcanzan las ILgrimas de una madre a lo 
largo de su vida, la cantida de cera que lleva en sus oidos el conjunto de habitantes de la 
ciudad de Buenos Aires (suficiente al parecer para lustrar todos 10s pisos del edificio de 
Obras Sanitaria), y la energia que se consume en un  suspiro. 
Algunos datos producen indignaci6n en las almas sencillas: para esta gente la novela 
Madame Bovay consiste en una mezcla de medio kilo de papel y un cuarto litro de tinta. 
Los elementos quimicos que componen al hombre son descriptos puntualmente con st1 
precio en las farmacias de la zona. De este mod0 se llega a la conclusi6n de que m4s 
barato resulta un sefior robusto que un velador. 
No hace falta indicar el gran Qxito obtenido por esta curiosa forma de evaluar el uni- 
verso. Constantemente podemos oir en la radio las declaraciones de brillantes deportistas 
que manifiestan hallarse en u n  setertta y cinco por ciento, vaya, a saber de quh. Los chicos 
preparan tahlas de posiciones en Ins que dan a entender qlle qnieren primero a su madre, 
despuQ a su padre, en tercer lugar a su abrlela y en el cuarto -1ejos- a1 tio Juliin. Los 
boletines de calificaciones no son otra cosa que la versi6n escolar del pensamiento de lou 
Refutadores. Aqui la descripci6n de la conducta de un alumno clue no ha estudiado su lec- 
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ci6nl se reduce a un  redolldo cero. Por el contrario, u n  estudiante talentoso y perseverante 
seri pre~niado no con un cariiio ni con una frase estimulaate, sin0 con un diez. 
No se sabe si 10s Refutadores de Leyendw escdlhn cartas de amor, pero no seria 
extraiio que sus m& tiernas declaraciones consistieran en grzificos represc~ntativos del pro- 
greso de sus sentirnientos. 
Todo este arrehnto cientificista no pudo menos que causar la repugnarrcia de los Honr- 
bres Sensibles de Flores, que confiaban mi& err las corwonadas que en la raz6n. 
Como sienrprc ocurrc., 10s exccsos riwionnlcw generan <lma,foradaq rcl,clionm rom;inticas. 
I'ero en el barrio de Flores esa rebeli6n no se tnanifab6 tinicatnente a travh del arte, sin0 
que tr~vo lugar -adem&- en el propio terreno cientffico. 
La Sociedacl de Cientificos Sentimc?ntalw t~acib grwlas al i~npolso clcl profcsor A~~rclio 
C. Frascarelli, quien harto de la desl1umanizaci611 de la8 disciplinas cientificas reuulvi6 
ponerle un poco de sangre a1 irio mundo de las raices cuadradas y las cotangent-. 
Este pensador delirante fund6 In sociedad antdicha y edit6 u11 Manual de Ingeso que 
nunca se supo si era un libro tle texto o tlna colecdba de intentos poQticos. 
Las prinieras innovaciones del ma~mual son rnMica9. Se rducen a uria redacciciri m b  
ernotiva de los prohlemay de regh de tres cotnpuesta. l"ranscl!ibimos uno de ellos: 
Problema 14: Doce hombres trivtes tropiemn cn un aiio con ciertto seis de- 
sengarios. No se conocen entre 4 pero su f in  dc un mode porecido. Pregunto 
entonces: iCudntos desengaiios pdecerdn ocho hombres tristes en seis meses? 
Como se vet lo novedoso consiste tinicamente en reernplazar hortalizas por desengaiios, 
y en ciertas declaraciones innwesarias, como el mutuo desconocimiento y la tristeza de 
estos hombres. Pero conforme se avanza en la lectura del Manual se encuentran cosas 
mib a.udaces. El Pmblema 187 pr;icticamonte tins novela corta. La descripci6n psi- 
colcigica clel protagonists -1111 c:orncrc;iantc? poco ewrupulhso- cwti b=tantc lien lograda. 
Hay personajes laterales (un cuiiiulo que basca un t a r o  oculto) y una divertida pintura 
costu~ribrista de an almacdn de barrio. La pregunta final ( 'JA cucinto dekro' vender el kilo 
de arrox?") resulta insignificante a1 lado de otros intcrtsgantes que no estin escritos, pero 
si sabiamente sugeridos por el profesor Frascarelli: i'l'iene sentido la vida? iHay algtin 
prop6sito en el universo? iCumplimos sir1 saberlo con dg6n plan divino o diaMlico? 
A partir de la mitad del libro, el autor empiaaa a tomar partido arbitrariamente en 
arduas cuestiones matem6ticas. Paralelsunente se incorparan juicios Qticos en la explica- 
ciGn dc tmrcmits y postulnclcm. Sc! Ilabla cnboncw dc? ~~;rraielepi~ml<m aLorr;tr~tm, tlp esferas 
traidoras, de ingulor, aburridos y llwa a decirse que el trapczoide w una figura qua no 
merece ser tomada en serio. 
Las cuestiones biol6gicas son en el Manual de [ng~eso verdaderas fantasias. La vida 
del paramecio es un cuento de terror y ~rascaielli 11qa a afirmar que la antebas sos muy 
guardianas y fieles a sus amos. 
La actividad de 10s Cientificos Sentimentales no at reducla a la difusi6n de Manual. 
En los aiios de oro del barrio tic Flores, much- rnave~troa rom6nticm dieron clase en una 
academia privada cle la calle Coadarro. Lm alumnw padmian 1% nrisma locura yue 10s 
profesores. Cada vez que serealizaba algljn expeda-rento en el gisbinete de quimica, los 
j6venes salian corriendo aterrorizados, mientras gritaban "cosa de Mandinga "o "el Diablo 
anda suelto ". 
El propio Frascarelli dirigia un grupo de investigacibn cuyos mhtodos provocaban el 
escSndalo de 10s Refutadores. Creian, por ejemplo, en la blisqueda de la casualidad. Este 
criterio podria escribirse ask sabiendo que muchos grandes descubrimientos se realizaron 
casualmente, parece una buena idea disimular el verdadero prop6sito de la investigaci611. 
Asi cuando se quiere encontrar una estrella, se busca un microbio. Los resultados no 
fueron muy espectaculares, si bien Frascarelli se jactaba de haber hallado u n  especifico 
que combatia el ma1 aliento, mientras buscaba la piedra. filosofal. 
En ocasiones, 10s cientificos soiiadores acudian a la b6squeda empirica y tomaban 
frascos de untura blanca, para ver que ocurria. Estas experiencias se anotaban en una 
cuaderno que ha sobrevivido a la Sociedad y en el que se refieren m h  de mil quinientas 
locuras que van desde comer p6lvora hasta arrojarse al vacio desde diferentes alturas para 
establecer 10s daiios fisicos y morales que, m h  all6 de 10s cuatro metros, solian traducirse 
en la muerte lisa y Ilana. 
Hay que decir que aunque sus logros fueron pequeiios, 10s prop6sitos de la Sociedad no 
tenian limites. Durante aiios trataron de hacer alglin milagro. Buscaron la esmeralda que 
cura todas las enfermedades, el elixir de de la eterna juventud, el polvo de Perlimpimpim, 
el jarabe del amor eterno y la llave de la sabiduria. Discutieron sobre la cuadratura del 
circ~tlo y la inmortalidaxl del cangrejo y trataron de volver al pasado y visitar el futuro. 
Todos sahcn que en el barrio del Angel Gris se destilaba el vino del olvido y el licor 
del recuerdo. TambiCn se conocen perfectamente sus efectos y propiedades. A1 parecer, lo 
que mataba era la mezcla. 
Algunos mentirosos pretenden qrle estas maravillas fueron creadas por los Cientificos 
Sentimentales. Nada m& falso. El vino fue obra de 10s Amigos del Olvido, un club qrle 
proponia la abolici6n del pasado. Y el licor es -sin duda ninguna- un hallazgo de Manuel 
Mandeb, el poligrafo de Flores. 
Tal como es f k i l  sospechar, 10s cientificos rominticos fileron derrotados por la prCdica 
incesante de los Refutadores de Leyendas. 
Hoy todo el mundo rinde cr~lto a la Ciencia Pura. Y se da una ilustre paradoja: 10s 
Refutadores no han hecho mi& que reemplazar las viejas leyendas por otras nuevas, mucho 
peores. 
Los arquitectos razonables podriin dudar de la existencia del alma, pero suscribirin 
cualquier teoria sobre el btomo, 10s neutrones y 10s protones, con la mayor elgria. 
No importa si no entienden estas teorias. En realidad -como dice Sbbato- el pensa- 
miento cientifico parece tener mayor poder cuanto menos se lo comprende. 
Por eso se suele decir: 
-jQue' bien que habla este hombre..! No alcanzo a entender ni una sola de srrs 
palabms. 
Cuando un racionalista se pone supersticioso, no hay quien lo gane. 
Todo parece indicar que el futuro pertenece a 10s Rcfutadores de Leyendas. Tal vez 
por eso 10s miembros de esta entidad -la linica que queda de las que existieron en los aiios 
dorados- se muestran tan optimistas con respecto a lo que vendrb. 
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'2'odos 10s adoradores del yrogreso nos pin(,an u n  porvenir lleno de verdas m6vilm que 
n t a  evitari~~ el esfuerzo de ramitrar, con miiquinas invictas, con rios domados y vehiculos 
cads vez m i s  veloces. 
A las alrnas sencillns, la descripci6n de estos esyantosos niecanismos les parece algo 
diab6lico. 
Porque en este proyecto de aparatos infalibles y formidables fuentes de energia no 
parece existir la menor preocupaci6n por responder algunas de las pregtlntas que el profesor 
Frasca-relli supo insertm en su  n~en~orable Problemn 187. 
La Sociedad de Cientificos Sentimentales era una, locura. I'ero tal vez ]lace faita un 
poco de locura entre tanta exactitud y precisi6n. 
Serin buenos 10s cilculos y 10s teoremas inexpugnables, si es que se aplican a rombos, 
Qngt~los y cubos. Pero empiezan a fallar cuando se trata de personas. 
Y a lo mejor esto constituye la m6s grande virtud del hombre, su toque divino. El 
ljltimo de 10s atorrantes de Flores es tn& interesante que una, estrella, solamente porque 
su comportamiento no es previsible. 
Nada de esto significa que debemos renunciar a la ciencig y su arsenal. Que se sigan 
inven1,ando licuadoras y tbnicos contra el catarro. 110s m& isdossot~ cua.l.ro. Los Refutadores 
de Lcyemlas tierrcn ra.zbn. Pero nada, n16s clrtc cso: mz6n. 
A mi no me alcanza. 
De Cro'nicas del /ingel Gris. Ediciones de la Urrxa. Buenos Aires. 1988. 
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Capitulo 1 
Las ftalocianinas son colorant,es orgdnicos sinthticos qrre fueron obtenidos por primera 
vez en 1907 [I]. La estructura molec~ilar de estos colorantes, tal como se muestra en la 
Figura 1.1, consiste en un macrociclo plano, conjugado, formado por cuatro unidades de 
isoindol unidas por puentes azo. 
Figura 1.1: Estructum molecular de las ftalocianinas rnetdlicas tetrasustituidas. 
Las ftalocianinas existen en la forrna de "base libre" (dos unidades isoindol opuestas 
mantienen el H unido a su dtomo de N) o bien actlian como ligando (10s cuatro dtomos 
de N se coordinan con un ion o dtorno de algiin elemento). Pueden asimismo presentar 
sustituyentes en cualquiera de las posiciones disponibles de 10s anillos benchnicos (ftale 
cianinas Us~rstit~~iclas"). 
Se han sintetizado gran cantidad de ftalocianinas diferentes, las cuales han sido am- 
pliarncnte i.stutliadas. La alta cotrjugi~ibn dcl macrociclo lo conficrc. a c.stpos corn prreutos 
prol>idades rliuy interesatitcs tanto dade el punto de vista tebrico conio prktico, en lo que 
respecta a la interncci6n con la rdiaci6n electromagn8tica en la zona visible del espectro. 
Una de las aplicaciones mlis importantes de estos compuestos, y la que origin6 el 
presente trabajo de tesis, es su utilizaci6n como fotmensibilizador. En las reacciones fo- 
tosensibilizadas, el compuesto que actria como fodoerensibil3eador absorhe fotones y 10s 
estdos excitados generados sufren reiicciones qtte rmultan en una alberrtcicin quirr1ic.a de 
otra molk~tla, prwnttt en el sistema (el bastratio"). Los estados excit.actos del fotosensi- 
bilizador pueden causar la rnencionada alteraci6n por reacci6n directa con el sustrnto o 
bien con alguna otra molkula, originando productos qite puden a su voz reaccionar con 
el sustrato. 
En el cam particular de 19 ftalw.ianiaas, su principal acci6n como fotoset~sibilizador es 
la forrnxi6n de oxigeno singulcte moltxular (Oz ('A,)), estado excitado muy reaictivo del 
oxigeno, por tranferencia de energia desde su e t d o  excitado triplete a1 oxigeno en estado 
fundamental presente en el medio en donde se produce la alworci6n de luz. A partir de 
esta capacidad, las ftalocianinas han eido investigdm con vistas a diversas aplicaciones 
fundarrientalmente dentro del campo de la fotobiobgfa y de la fotomedicina. Algunos 
ejcmplos lo constitrlyen su otilizwicin como agente fotodcscontaminatc de aguas [2, 31, 
fotoinactivador de bacterias [4, 51, fotodesconOaminante de sangre y derivados [Ci] y como 
fotosensibilizador en la llarnada "terapia fotodin4mi~ del cbcer" (TFD) [7, 81. Este tipo 
de terapia se basa en lograr la detruccidn de la, turnores y r  reaci6n con el Oz ('Ag) 
fotogenerado por un sensibiiizador que debe loc~isome yreferentemente en 10s tejidos 
cancerosos. 
En niedios tan heterog6neos como lo son las c4lulas y los tejidou, 10s pardmetros esr 
trricturales y funcionales estdn involttcrados en la eficiencia global del proceso de foto- 
serrsibiliza<.i<in, ya clue cstslos parLmctrcm rcgulan la iilcorporwicir~, localizaricin, 1111i6ri c 
interacci6n de la molkula de fotomnsibilizador con 1m sustratus. Cuando el objetivo es la 
destrucci6n de c8ulas malignas, el primer paso del procaso es la unit511 del sensibilizador 
a In menibrarna citoplasrridticn o la perineac.i6 a trav8s de la misma, lo ceal, en princi- 
pio, puede ocurrir por difusi6r1, por transporte wtiva o bien por endocitosis o fagocitosis. 
Una cuesti6n importante a1 respecto, es la forma en la que el compuesto es administrado 
para que se distribuya en los tejidos y sea presentado a las c6lulas: en soluci6n, unido 
a (1ipo)proteinas o por rnedio cfe sistemm espwiala como anticuerpos nlonoclol~ales o 
lipommas. La localizaci6n final depende del tipo de ciSlula, del sistema elegido para stt 
administrcicin, de las propiedades Fisico-quimicas de las mol&ulas y del entorno y de la 
posibilidad que tenga el sensibilizaxlor de sufrir cambia metab6licos. Es claro que deben 
estar present- o muy cerca del sitio en donde debe llevarse a cabo'la fotosensibiiiza~i6n~ ya
que el oxigeno singulete formado tiene un tiempo de vida definido qile limita su difusi6n. 
Por otro lado, 10s colorantes que forman agregades en un entorno hidrofilico no acttian 
eficazmente ya que la transferencia dr! energfa murrs prhcipalmente desde las entidades 
monomCricas. 
En general, son preferid- compuetos qae a b r b a n  fotones en forma eficiente (altos 
cocfici~ntes de alaorcicin), que tcngan altm rmndImimtois cu8nticos dc t,riplctc y ticmpos de 
vida de triplete largos, para permitir su interaccib can otras mol~ulas. La mayoria de los 
fotosensibilizadores para tcrapia Sotodinimica absorber) luz a longitudes de onda iguales 
o nlayores que GOO nm. La penetracidn de la luz en los tejidos depende de la longitud 
de onda y es mayor a longitudes tle onda mayores, ya. qrle los constituyentes normales de 
las cdlulas ticncrl hajos coeficientcs dc a.hsorcicin en csa zona y la dispcrsicin de la lr~z es 
relativamente peql~eiia [9]. La absorcicin de la rnelanina tambikn es baja, permitiendo el 
tratamiento de tunlores clue contengan melanina. 
Los fotosensibilizadores tambi6n se pueden utilizar en la detecci6n temprana del cbncer, 
no por su actividad fotodestructiva sin0 [>or su fluorescencia, en el caso que la presente. 
Nucvamente, el factor de localizaci8n selcctiva es importante, ya que debe estar presente 
en mucha mayor concentraci6n en cl tumor qrie en 10s tejidos que lo rodean [lo]. 
A modo cle rrsnrnen, puede dccirsc clue la bilsqucda de drogas que pr~edan cumplir 
con buenos resultados el rol tle fotoscrisil)iliza(Ior(*s I>a.ra 'I'JI'D, sc basa en la obtenri611 tle 
cornpuestos quimicatnente pnros, que preserltcn la minima toxicidad posible en la oscu- 
ridad, que se localicen en 10s trlrnores en forma preferencial con respecto al resto de los 
tejidos, que posean gran capacidad tle absorber luz de longitrld de onda mayor que 600 
nm y qlle tengiln altos rentlirnicntos cuinticos (lo flr~orcscencia y de producci6n de oxiger~o 
singulete [11, 121. 
La TFD ha sido estudiada con bucnos resultados utilizando diferentes ftalocianinas tan- 
to in vitro corn0 i71 t ~ i t ~ o  [I 3, 14, 15, IS, 171. En lo ~ I I P  respe(:ta a la rclacicin cnt.rc la 
estructura qnilnici~ y la cal>acidad dc las ftalocianinas para actuar como fotosensibiliza- 
dores, se ha tratado de mejorar la selectividad y especificidad hacia diferentes blancos a 
travks de la variaci6n de la sustituci6n perifbrica del anillo macrociclico [18, 19, 201. Con 
respecto al tratamiento de tumores, la anfifilicidad parece ser la llave para un balance 
adecuado entre la acci6n thxica especifica y la fotosensibilidad no deseada. Normal~riente 
se utilizan grupos sulf6nicos para obtener ftalocianinas solubles en agua mientras que la 
presencia en las molbculas de grupos hidrocarborlados no,pola.res le confiere interesantes 
propiedades hidrofcihicas [S]. 
Conio ejernplo de la relaci6n estruct.nra-actividad, priede citarse la distribuci6n in- 
tratrimoral de ft~alocianina~ulfonatls dc! galio cont,cnicnclo grnpos tcrl)ntilo, la coal, Imjo 
condicior~es in ttityo, se incorpora a las c6llrlas e r~  un i~  ci~~ntidncl seis veccs mayor c~rlc la 
correspondiente ftalocianina disulfonada [21]. La, introducci6n de grupos ftalimidometilo 
en ftalocianinas disulfonadas de aluminio tambikn increment6 la incorporaci6n in aitm a 
las ckll~las en la misrna, proporcicin [22]; mientras qrle con 1as ftalocianinas de alurninio 
ftalimidometil-sustit11idas pudo expandirse la Ilarnada "ventana terapkutica'" criatro ve- 
ces, con respccto a 10s compliestos disulfonados [23]. 1,a.s mcjoras logradas al remplazar 
parcialrnente 10s grrlpos polares snlf6nicos por otros no polares, estdn ligadas con la, mayor 
afinidad de los compuestos resl~lt,ant.cs con Ias lil)oprot.cinas dc baja elensidad (LDT,), Iln 
grupo de protc.ir~i\s c111c Sorrnan part(* tlcl srlcro I~unlano prcsc~ntcs cn nlta conccntrilci6n 
en 10s tejidos nuevos, y en especial en las cdlulas turnorales. Estas lipoproteinas son las 
principales responsa.bles del transporte de 10s fotosensihilizadores y de su acumulaci6n en 
la masa tumoral [24, 251, debido a qrlc sus cklrllas poseen gran cantidad de receptores 
'La 'ventana terapCutica" rs el rango de concentraci6n en la cual se administra el fhmaco comprendido 
entre la minima closis requerida para una cura tlel 100% clel tumor y la que induce toxicidad siste~ndtica 
en el tejido sano 
4 Int roduccicin 
para las LDL [26]. 
Por otro lado, la sustit.uci6n con grupos que corltengan cargas positivas, conduce a* 
rlaa localiza.ci6n preferencial dcl colorante dentro del nricleo celular y a una actividad 
fotot6xica basada, en la rupt~~ra ,  dcl ADN, a diferencia cle la masyoria dc los fot.osensibiliza- 
doros, 10s clla.lcs son inca.l>accs dc pcnctrar clcnt.ro clel nilcleo dc las c6111la.q [27]. Adem&, 
c . ~ t , a ,  propiedad confcrida par 10s grupos cwt.i6niCos put& IIcgar a scr espccia.lrnent,c inte- 
resa.nt,e para lograr la inxtivaci6n de lmcterias Gram negativax, cuya rr~errllrana exlerna 
parece preservarlas de la, acci6n fotodindmica por desac.tivax:in fisica del oxigeno singulete 
formado [28] o impidiendo el-ingreso del fotosensibilizador al citoplasma [29]. 
Finalmente, In nasturalcza clcl 1neta.l central <I(! las ft,a.Iocianinas, idoct.i~. funt1i~tnc11t~a.l- 
trierlte a. dos parCtietros fotobiolbgica.n~ente rclevat~l,es corno so11 ol rr111cli r r ~ i c ? n  lo cl1611 ttico 
y, sobrc todo, el bicrr~yo tle vicla clcl tril)lclc?. (lo1110 sc! trlc!t~cio~lci s~~l~(!~.ic)rtt~(~~~I~c!, (\s it l) )r- 
t.ante u n  tiempo de vida de triplete largo para poder realizar la tranferencia de energia en 
for~nn cficiente alin con ha.ja.3 conccntridones de oxigcno, lo cual sc vcB favorecido r~lando 
se 11l.ilizan ~netalclu tlianlagn6ticos. 
EII u n a  a.proxirna.ci6n ai diseiio de ftalocia,ninas que pudan ser 6 tiles cotno fotoserisi- 
l)ilizadores, en el presentc trabajo se han sintetizwio distintos cornpuestos que corltiener~ 
t.a.nto grupos hiclrofilicos como hidrof6I~ic.osl urlo dc 10s PS el grtlpo a.mino, de utili- 
clad por s u  variada reactividad si se tiene en cuenta la posibilidad de unir covalentemente 
el colorante a matrices insolubles o a anticuerpos monoclonales [30]. Como metal central 
m cligi6 el zinc qne le otorga n las fta.lcxia.ninas propiedacles de fluoresrencia y de tienipo 
tlc viila. y rc*ndinlicnto cuii.et,ic.o c l o  t,riplcte dcruiulos para la cIctt.c..c.icin y t,r;tlra.mit*nt,o clc 
t.umores. Los compuestos sintctizados fueron cotnplctamente caractcrizdos fotofisica y 
fotoquimicamente en lo que respw,ta a la generaci6n de oxigeno singulete. Esta caracteri- 
zw.i6n fue rcalizada teniendo en cuenta la agregaci6n ile loe mismos en soluci6n. 
Capitulo 2 
Sintesis de 10s colorantes 
2.1 Descripcibn General 
1,a sintesis de ft,aSocia.nirias, salvo algulias .sxcepciont:s, consiste fundamentalrnente en la 
condensaci6n de cuatro unidades bencdllicas 1,2 disr~stituidas con grupos capaces de for- 
mar un anillo pirr6lico y el puentts nzo que sirva de nexo entre la unidades. En la Figura 2.1 
se muestran 10s precursores r n k  cornuncs : ecianobenzamidas (I), ftalonitrilos (11), 1,3- 
diirninoisoindoliriits (111) o anhidrictos ftilicos (IV), sirndo nec.c:sario en mte illtimo caso nn 
cornpue,,to que artlie corno donor tle nitrbgeno, genera.lmente urea.. Si se eligeri 10s grrlpos 
Rl a R4 distintos de H, es posible ohtener como product0 final ftal0cia.nina.s con sustitu- 
yerites perif4ricos. Se ha.n sintet,izado ftalocianirrns con varia.do nlimero de snstituyentes, 
desde cuatro hnsta, diecisdis, parl.iendo de precul-sores ya snstituidos. Otra posibilidad es 
int.rodr~cirlos ana vez forrnado el macrociclo, ar~nque esta alternativa no es recornendable 
ya que adem& isle obtenerse is61neros posicionales, seria dificil controlar la cantidad de 
srlstituyentes int,roducidos en cada molCcrlla de c.olorant,ct [21]. 
Precursor Condiciones de reacci6n Temperatura Tipo cle colorante' Rendirniento Ref. 
I)Mg, Sb, MgO o MgCO:, I 2)ri2so, ((:c,,,(:.) 40% PI1 
I 1tuCls . 3Ei20, naflalt!no 290°C CM [32] 
IIidroquino~~a, tetrahidro- 
I1 piridina o 4,4'-dihidroxi- 81-43% [33, 341 
bifenilo. En tuho cerrado 
- 
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(NH4)6M07024 a 41120, i- 
sopent6xido de Na en iso- A reflujo RL 
pentanol 
Zn, All Ni, Pd o Mg y 
(NH4)6M07024 -4H20 200-2 15°C I CM 
1 I 
Cu2(CN)2 en DMF 145°C CM 
Zn o Mg 2 13°C CM 
Sic14 en quiriolina 130°C CM 
2-N,N-dimelil- 
arninoetanol 
I I 
NiC12 en DMF A reflujo CM 
CoClz, urea 
(NH4)6M07024 - 4H20 
nitrobenceno I I 
urea, CuS04-5H20, 
NH4Cl y (NII4)6M07024 - 
411z0 en nitrobenceno 
CoC12, urea Y 
(NH4)6M07024 .4H20 en 200°C 
nitrobenceno 
I 1 
Tabla 2.1: Algurias condiciones de sintesis de ftalocial 
En el caso de la sintesis de los complejos metdlicos del ligando ftalocianinato, se incluye 
como reactivo un metal o una sal que lo contenga en el estado de oxidaci6n deseado. 
Las condiciones de reacci6n utilizadas en las sintesis son muy variables; se han com- 
binado diferentes reactivos con catalizadores y se ha variado la temperatura de reacci6n 
- 
2.1 Descripcicin General 7 
M = Ion metalico, 
6 H,H 
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DMSO 1 lclororlaftakno 
80-90°C 
Figura 2.2: Sin tesis de ftalorianinas asimbtricas a partir de su bftalocianinas. 
para lograr mayor rendimiento. Sobre todo, se ha tratanlo de resolver con eficacia dos 
problemas fundamentales que presenta la sintesis de estos compuestos: la purificaci6n y 
la obtencibn de un 6nico is6mero. En la Tabla 2.1 se presentan algunas condiciones de 
reacci6n que pueden considerarse como representativas de los procedimientos m h  usuales. 
Una prktica interesante es la sintesis de ftalocianinas asimhtricas, en donde se realiza 
la reacci6n con precursores que contengan sustituyentes distintos, dando lugar a mezclas 
de compuestos que a menudo son muy dificiles de separar [38, 47, 48, 491. Esto puede 
sol~~cionar~e inmovilizando el precursor en trna tnatriz polim6riea y lriego hncerlo renccionar 
con otro q~ic ontenga u n  snstitrycntc: difcrcnte; aunqrlc dc csta mancra ~ 6 l 0  cs posibla 
obtener un  colorante que tenga tres grupos iguales y uno desigual [50, 511. 
TambiCn se ha logrado obtener ftalocianinas del mismo tip0 a partir de las llamadas 
subftalocianinas (V), hacikndolas reaccionar con compuestos anAiogos a I11 [52] como se 
ilustra en la Figura 2.2. 
Como se mencion6 cot1 anterioridad, dos problemas a tener en cuenta cuando se intents 
sintetizar ft.alocianinas, son la purificaci6n del colorante y la obtenci6n de i&meros puros. 
La primera dificultad tiene su origen en la sollibilidad limitada que a menudo presenta 
este tip0 de compuestos, lo cual hace dificil la obtenci6n de buenos resultados cuando se 
intetita la piirificaci6n por recristalizaci6n o por cromatografia. Afin cuando se ha logrado 
obtener mol6culas solubles en solvente org&nico o medio acuoso por medio de la introduc- 
ci6n de sustituyentes perifbricos adecuados, la purificaci6n por cromatografia no siempre 
es posible. La presencia del macrociclo altamente conjugado origina fuerte interacci6n con 
las fases estacionarias utilizadas en ias columnas y puede dificultar la eluci6n del com- 
puesto, el cual se adsorbe en forma permanente. De todas maneras, se han sintetizado 
gran cantidad de ftalocianin* que perrniten su  purificaci6n por cromatografia en columna 
e inclltso por HPLC preparativa. Otras pricticas comunes son la disoluci6n y precipita- 
ci6n utilizando soluciones acuosas de distinto pH, mCtodo utilizado para colorantes con 
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uea 
30 mh. 
Br 
Br 
Cu,g vea 
Figura 2.3: Mecatlisrno de sintcsis de ftalocianinas a partir de anhidridos. 
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N - 
CN 
- EtOH I H20 
OEt 
~ ; E t  -7 
EtO la EtO OEt 
Fig~tra. 2.4: Mcca.t~isnro dt sinl,c~sis (It! ~t.a.loc.ia.t~itt;l.s w ~)art,ir tlc i'ta.lo~rit,rilos. 
12 
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-A F talocianina 
Figura 2.5: Ebrmaci6n del anillo de ftalocianina por condensaci6n de interrnediarios oli- 
gom6ricos. 
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n 1,2,3,4 -----, Ftalocianina de Ni (11) 
Figura 2.6: Intermcdia,rios adslados por mdio de electrosfntesis incompleta de ftalociani- 
na de Ni. 
2.2 Mecanismos de reacci6n 15 
NiCI, 
EtOH 
NH 
r 
Pentanol 
a 
XIV -----------, Ftalocianina de Ni + Pentanol + Pentanal 
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2,9,16,23- k 
(sirnetria C4h) 
2,10,16,24- 
(sirnetria DZh) 
2,9,16,24- k 
(simetria C,) 
Figlira 2.8: Idmeros poceicionJm de las fbalscianinas tetrasustituidas. 
2.2 Mecanismos de reacci6n 17 
de rendimicnto [(is] (Figurn 2.9 13). Junto con 1;s ft,alocianinas, 10s autores tambiCn pn- 
dicron aislar los compr~estos XVIII y XIX (Figura 2.9 C), irltcrmediarios similarcs a 10s 
obt.enidos con los precnrsorrs t,ra(liciona.les, lo que inclica rill proceso anilogo de adicicin 
de unidades y posterior ciclaricin. 
La segunda forma, de 1 rabajo, sc xplicci principalmenlr a ft,alocianinas tet,ra-cu-susthitr~lidas 
obtenidas a partir de ftaloprecrlrsores sr~stitr~idos err la posicicin 3. No siempre fr~e llevada 
a cab0 en forma intentional, sino que a1 analizar las ftalocianinas obtenidas, se observ6 
que algunos is6meros prevalecian sobre 10s otros y se explic6 el resultado en base a una 
acei6n debida a 10s sustituyentes. Por ejemplo, la N,N',NN,N"'-tetrametiltetra-2,3-piridi- 
noporfirazina file sintetiznda por metilaci6n de t.etra-2,3-piridinoporfirazina, la cual a su 
vez se obtuvo a partir de 2,3-dicia~~opiridina [66]. Por anAlisis de las seiiales de RMN de 10s 
protones metflicos, se encontr6 qlle, si bien existia una niezcla de is61neros en el product0 
fillill, s(' l~ilbii~ ohtcnido rnayorit,a~.ia~ncntc cl is6rncro dc simcltria Los ar~torcs ~~gicrcn 
que este result,atlo se dehe a razorles estericas y electrost6tieas. Sin embargo, no qucda 
claro si la supuesta "selecci6n" de is6meros se Ilev6 a cabo en la etapa de condensaci6n 
de 10s nitrilos o si, dado 10s valores de rendimiet~to de la metilaci6n (8-37%), luego de la 
co11tlcnsaci6n so c.ontal)a con la ~ ~ ~ c z c l a  r;t tlistic.a {Ic iscitncros y la 1)ostcrior alqr1ilitci6n 
se llev6 a cabo cn forma, sclectiva,. 
Un resultado inequivoco file oblenido por Cllen y col. [67] quienes sintetizaron ftalo- 
cianinns tct r;l-rr-sr~st.it,r~iclas con grllpos t,rimct,ilsililo y annlizaron los is6mcros r~tilizando 
llMN de "Si. Cuando rcdizaron la sililaci6n sobre la, ftalociarlina ya formadn, ohtnvic~ron 
so'lo colorantes tet rasustituidos y, adernb, en una mezcla estadistica de los cuatro iscimeros 
posibles con t,enierido solarnente un trimet,ilsililo por "hneco" en tre dos unidades ad yacent.es 
de isoindol. Este resultado sugiri6 un fuerte control estdrico por parte de 10s sustituyentes 
voluminosos, quc 10s autores aprovecharon realizando la Sintesis de ftalocianinas a partir 
de 3-trimetilsilil (XX) y 3,6-bis(trimetilsili1)ftalonitrilo (XXI) (ver Figura 2.10). En el 
caso de XXII  no se obtuvo reaccicin, mientras que con X X I  10s productos fueron dos 
is6meros trisr~stituidos (por pdrditla de trimetilsililo a la elevada temperatura empleada en 
la sintesis) y el iscimero 1,8,15,22 de la ftalocianina como linico compucsto tctrasustituido 
(XXII) . 
I'or otro latlo, el c\f(bc.lo ctst,i\rico scilo parccc sor nrarc.x(lo para el caso clc sustituycntcs 
como el mencionado en el pirrafo anterior. Cusndo se prepar6 la ftalocianina de niqriel 
utilizando 1,2-diciano-3-(2-etilhexiloxi)benceno no se obtuvo un linico compuesto sino 10s 
coasabidos cnatro is6rnc~os [W]. Por prirnc?ra vctx frlc ~)osiblc scaparar por conlplc8t.o ctst'a 
mezcla utilizando HPLC y cada is6mero fue identificado por medio de RMN de '11. No 
sc! obtrlvo nna distribr~cicin estatlist,ica sino que la mezcla consist% en 4,2% del is6mero 
con simetria L)2h; 49,2% del C,; :11,3% del C2, y 15,5% del Cqh (ver Figura 2.11). Se 
ohsorva qlie la mcnor proporcicin corcspondc a.1 iscimero con mayor impe<lin~enl~o pero clne 
el compuesto privilegiado por el grnpo trimetilsililo en d caso anterior, aqui ocupa scilo el 
tcrcer lugar cn a1)rlndancia. 
Un caso especial, dontle el efecto del snst,it,nyent,e cbjercia u n s  influencia tle import,ancia 
en el mecanismo de la condensaci6n de 10s precrlrsores y, en consecuencia, modificaba la 
ustial aparicicin tic- 10s cuatro is6mcros, parecia ser la sintesis de tetraterbutilftalocianina de 
zinc (11) llevada a cab0 por Gaspard y col. [39]. Para obtener el mencionado compuesto, se 
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Acetao de Zn (11) 
* 
R DMF -15 '~  
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Figura 2.10: Ft~a.lonit,rilos y ftoalociaal~ina t,rimpt,ilsili-sustituidos. 
Figura 2.11: Iscimeros de la fta,locianina de Ni(I1) obtenida por condensaci6n dc 1,2- 
diciano-3-(2-etilhexiloxi) bcnceno. 
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hixo rcaccionar 1,2-dicii~r10-4-(Oi1ncl,iI)citilhcnccno (4-l.crbutilfta.loni1,rilo) con zinc c8n polvo 
a 2 1 3 O C  y Itlc3go tic. ~)tlrilic.a.r (81 ~)rocl~lc(.o, s  lo a.naliz6 par HPl,(l y scb (t11ro116r6 11n solo pico 
en cl cromatograma. El aniilisis dcl cspectro de llMN de '11 llc8v6 a cor~cluir que se trataba 
s6l0 del is6mero 2,9,16,24 (simetria Cz,) y a proponer u n  mecanismo que justificara tal 
observaci6n. En 61 se incluyen lm intermediarim XXIV y XXV, propuestos por trabajos 
anteriores [53, 551 cuya forma de reaccionar justifica la formaci6n del linico is6mero y la 
participaci6n del grupo tcrbutilo como donor de electrones a1 anillo (ver Figura 2.1 2). 
En franca contrdiccicin con mt.os resultiulos, i tn t.ra.bajo posterior, p~tblicado desp116s 
de iniciado el prcsente trabajo de tesiw, reporta la presencia de is6mcros estructurales en 
la tetraterbutilftalocianina de niquel (11) sintetizada tanto a partir de 4-terbutilftaloni- 
trilo como de anhidrido 4-terbntilftalico [69]. Lm arltores llc*van a cnbo una separaci6n 
parcial de 10s idmeros por HPLC y MPLC usando columnas y solventes diferentm a 10s 
utilizados por 10s autores anteriores. 1'0s espectros de RMN de l H  indican la presencia 
de 10s cuatro is6meros D2h, Cs, C2,, y Cqh aunque, debido a la separci6n incompleta, no 
pudieron precisar la, proporci611 relativa de is6meros. 
2.3 Estrategia y ruta sintetica 
Como primer ohjetivo, se intent6 la sintesis de una ftalocianina que pudiera ser f6cilmente 
purificable y que permitiera trabajar con comodidad en 10s estudios fotoquimicos. Una 
limitaci6n importante en estos dos aspectos es la solubilidad, por lo que se eligi6 un susti- 
tuyente que permitiera disolver con fwilidad el colorante. El sustituyente terbutilo parwi6 
adecuado [35], m& a h  teniendo en cuenta que, si bien existian algt~nas contradicciones 
en las publicaciones, habia alguna posibilidad de obtener un solo is6rnero [39]. Adem&, 
al tratarse de un sustituyente voluminoso, podia disminuir la capacidad que presentan las 
ftalocianinas dc formar agrcgados en aoluci6n. Lcxs trithajos previos en lm quc fuc sintcti- 
zado este compuesto, no hamen mencicin alguna de este comportarnicnto ni tampoco han 
realizado s u  caracterizaci611 fotofisica y fotoquimica. 
Con respecto a1 metal central, se crey6 conveniente utilizar un elemento como el Zn 
que es capaz de conferir buenas propiedades de fotogeneraci6n de oxigeno singulete (ver 
Capitulo 5). - 
Ya que el uso de anhidrido ftdico sustituido con un grupo terbutilo conduciria a la ob- 
tenci6n de ftalocianinas altamente impurificadas [35,43,44,45,46] y que el empleo de isoin- 
dolinas como material de partida no presenta ventajas adicionales para la sintesis, se utiliz6 
como precursor de la ftalocianina terbutilada al 3,4-dicianoterbutilbenceno (XXVIII). 
Para la sintesis de XXVIII, se utiliz6 la secuencia de la Figura 2.13 A [37, 70, 711. 
Si bien se hallaron en la literaturn otras vias de sintesis para obteuer los intermediaries 
(Figura 2.13 B y C) [35, 72, 73, 741, btas daban rendimientos moderados e involucraban 
m& ppaschs . 
Posteriormente, se apunt6 a obtener un colorante que presentara caracteristicas hi- 
drofflicas y funcionales tales que favorecieran la interacci6n del mismo con proteinas o 
permitieram su uni6n quimica con otrils molkulas. Intentando adem& mantener las pr* 
picdades que el grupo tcrbutilo pudiera otorgar al compuesto, se cligi6 cl sustituyente 
(1,l-dimetil-2-amino)etilo. l'eniendo en cuenta las condiciones drbticas en las que se lleva 
Figr~ra 2.12: hilecanismo propucst o para. la sin tcsis de t,ct,raterhutilftalocia.nii~a de Zn(I1) 
a pa-rtir de 4-terl>r1t,ilft,a.l011itrilo y ZnO. 
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Figura 2.1 3: Secuencia de reacci6n para la sintesis de tetraterbutilftalocianina de zinc (11). 
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a cabo la condensacibn dc 10s ftalonitrilos, se ntiliz6 corno precursor N-[2-metil-2-(3,4-di- 
cianofenil)]propilftalimida (XXXIV) en la cual el grlipo amino se encuentra protegido 
en forma de ft.aliniida, tkrmicamcntc ctstable. Por tra.tamient,o de XXXIV con zinc se 
ohtuvo tetrakis(l,I-dirnet~il-2-ftalirnido)etilftalocii~ninato zinc (11) (XXXVI), soluble ctn 
solventes orgbnicos, la crtal fue convertida en tetrakis(1,l-dimetil-2-amino)etilftalocianina- 
to zinc (IT) (XXXVII) mediante su reaccibn con hidracina en THF. 
Finalment.e, se obt,uvo una ftalocianina catibnica, soluble en soluci6n acuosa convir- 
tiendo a XXXVII  en la correspo~idiente sal de a.monio cuaternaria (XXXVIII).  
La secuencia completa, de sintesis sc tnuestra en la Figura 2.14. 
2.4 Resultados 
2.4.1 Tetraterbutilftalocianinato zinc (11) 
Al inicio del trahajo, no se contaha con terbutilbenceno (XXV) para iniciar la sintesis 
por lo qrre fue preparado tambik~i en el laboratorio. 
Para la preparacibn de x X V 3  se realizb ttna alqnilacicin de Friedel y Crafts de ben- 
ceno. Como agente alqtiilante sc ~ttilizb cloruro de terbutilo, tambikn sititetizado en el 
lahoratorio [75]. La estr~ictura dcl compuesto obtenido se analizli por RMN. El espectro 
dc '% present6 sefiales R 31,37 ppm (C metflicos); 34,50 ppm (C cuaternario); 125,ll 
pprri (C aro~liiticos 2 y ti); 125,339 ppm (C aromitico 4); 128,06 (C aromiticos 3 y 5) y 
150,87 ppm (C aromlitico 1) [76]. Para 'H se observaron un singulete que integra para 9 
prot,ones a 1,3 ppm (H mctflicos) y un  mtiltiplete en la zona arombtica que integra para 5 
protones a 7-7,4 ppm (H del arlillo bcnchnico). 
La bromacihn de X X V  en para no presenta, problemas, ya qtle el sustituyente terbutilo 
no permite la orto-sustituci6n por impediment0 estdrico [72]. El compuesto monobromado 
se er~cuentra ya dcsactivado para rlna nueva sustituci6n electrofilica y la introducci6n del 
otro Btomo de hromo en meta no es tan directa y requictre la opt,imizacicin de las condiciones 
de rcarcihn. l<st,a rcacci611 f11c Ilcvada, a cabo ant.criormc8nt.c con r~ndirnient~os rnodrrados 
(4.5%)) utilizando rorno c.iitalizaclores FeOl:, para X X V  on a~~scr~cia  dc solve~lte [70] y lce 
para 1,2-dit)utilbcncc.no cn (1HP(:12 [37]. En 10s dos cams sc rc.aliz6 el agregado dc brorno 
a baja temperatura, seguido de u n  period0 de reaccibn a temperatura ambiente. 
En este trabajo sc! realiz6 la ~int~esis sin solvcnte, con F'e y dos moles de bromo por 
mol de XXV. En las condiciones de baja temperatura de litcratura, s61o se obtuvo el 
pbromoterbutilbcnceno (XXVI). 'CJn aumento en la cantidad de bromo [71] no mejor6 
el rendinlient,~ y ~ 6 l 0  hizo posibl(* la obtencilin de pequeiias cantidades de XXVII. S6l0 
cuando se elev6 la temperatura de reaccibn se pudo obtener el compuesto deseado en fornia 
mayoritaria. 
Dado que el monobrorno derivado y el dibromo derivado son liquidos, se separaron por 
destilaci6n y se individ~~alizaron por niedio de IUviN de 'R (Figura 2.15). 
La zona aromdtica de XXVII  presenta un doble doblete centrado en 7,21 ppm co- 
rrespondiente al lk, el cual parte con H5 (.Tort, = OHz) y con Hz (Jmet, = 3Hz); 10s 
3 ~ a r a  facilitar su identificacicjn, en las illtimas hojas de la tesis se encllrntra una solapa desplegaMe con 
10s cornpuestos que se mencionarb cie aqui en rnb y 10s nhmeros que le fueran rrsignedos. 
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Figura 2.14: Secuencia de reacci6n para la sintesis de laa ftalocianinas hidroffiicas. 
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Figura 2.15: Kspclct,ros (Ic ItMN de '[I  de los com~>nest,os XXVII (A) y XXVI (13) c1n 
CI)C13. 
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ICigera 2.16: P;spac.l,ro dc l t M N  dc '%" clcl cornpr~osbo XXVII crl <:I)CI:l. 
c1ol)letcs de ?I2 e 116 se etlcuentran centrados en 7,67 ppm y 7,56 pprn rcspcctivarnente. 
l'or su parte, XXVI s6lo rnuestra, un doble doblete centrado en 7,40 pprn que integra 
para 10s cuatro H arorniticos que fornlan un sistema AA'XX', pudiCridose observar una 
JOrt, = 9Hz y particiones adicionales debidas a que 10s dos pares de H son sirnktrica pero 
no magnbticamente equivalentes. Las seiiales de los I3 de 10s tnetilos se hallan a 1,37 pprn 
en arnbos espectros e integran para 9 protones. 
[,a caracterizacicin de XXVII se cornpletci con el espectro de RMN de 13C que se 
lnucstra en la Figura 2.16 y se det,alla ell la 'Tabla 2.2. 
El intercambio de arnbos Stornos de bromo por grupos nitrilo involucra una sustitu- 
ci6n nucleofilica arornitica (SNA), reacci6n poco favorecida cuando el anillo bencknico 
tiene, adenlis de 10s grupos salientes, sl~stituyentes dadores de electrones corno es el ca- 
so dcl terbutilo. La introduccicin de cistos nitrilos se realiza normalmente por reaccicin 
con cianuro cuproso en DMF. En nuestro caso, para obtener el mayor rendirniento posi- 
ble, la reacci6n debi6 ser controlada para evitar que ella conduzca a la obtenci6n de una 
ftalocianina rnetdlica por tetrarnerizaci6n asistida por la presencia de cobre [43, 70, 771. 
La rcaccicin se llev6 a cabo utilizanclo cianuro cuproso reci6n prepar:~lo [75]. El diciano 
tlerivado fue purificado por destila.cii6 a presi6n reducida, separindose las trazzzas de ftale 
ciarlina formala luego de una seglrnda purificaci6n por cromaf,ografis a presi6n mmliana 
cn columna de silica (ver I'arte Experimental). 
Una rnanera de obtener mejores resultanlos en I t s  reacciones de SNA, es involucrar a1 
cornpuesto arornStico a sustituir en complejos tipo ?r con el objeto de dismir~uir la densidad 
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Figura 2.18: Espectro de R.MN de 13C del compuesto XXVIII en CDC13. 
condujo a un &lido brillante de color wul oscuro con las mismas propiedades de solubilidad 
y cuyas propidades espectrales de absorci6n y de cmisi6n flnorcsccnte en soluci6n dc 
tolueno fueron tipicas de ft,alocianina (ver Capitulos 3 y 4). 
2.4.2 Tetrakis(l,l-dimetil-2-ftalimido)etilftdocianinato zinc (11) 
El compuesto aromdt.ico XXXI se prepar6 por condensaci6n de ftalimida de potasio y 
1-cloro-2-metil-2-fenilpropano (XXX) por una sintesis de Gabriel [84]. Se eligi6 DMF 
como solvente para lograr disoluci6n parcial de la ftalimida de potasio en la mezcla de 
reacci6n [85] con lo cual sc obtiene mejor rendimiento. La ftalimida de potasio se prepar6 
a partir de ftalimida y de KOH segin Salzberg y col. [86]. 
La identificaci6n inequivoca dc! XXXI resultaba de vital importancia dado que se tra- 
taba del primer0 en la secuencia de sintesis de 10s colorantes no descriptos en la literatura. 
El espectro de masa y las principales rupturas se nluestran en la Figura 2.19. Se puede 
observar el ion molecular a m/z=279 con una abundancia relativa de 10,9%. Los picos 
m k  abundant- a m/z=119; 118 y 91 corresponden a seiiales tipicas de hidrocarburos 
aromdticos y correlacionan con el N-sustituyente presente en la mol&ula. El pic0 base 
(m/z=119) se asign6 a un cati6n terciario observada en el espectro de masa del terbu- 
tilbenceno, el cual por pkrdida de etileno origina el carxteristico ion tropilio (m/z=91) 
[87]. La seiial a m/z=160 es distintiva de N-alquil ftalimidas y ftaloil aminokidos [88] y la 
aparici6n de m/z=132 puede asignarse a la posterior eliminaci6n de CO en forma similar 
a lo observado en N-alquil succinimidas [89]. 
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Figura 2.19: F,spect,ro de masa y prirrcipales rr~pt~nras del cornpllest,~ XXXI. 
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'5 ( P P ~  
C de fenilo C del anillo de ftalinrida 
CN3 C cuat. CIls C=O Cl (72 (73 c4 c1 c3 (74 
26,71 40,26 49,55 168,53 146,56 125,99 128,lO 12695 131,90 123,09 133,76 
'1'al)la 2.3: I)atos dc! l lMN do lit<: para el cornp~rcsto XXXI. 
El espectro de RMN de l H  (Figilra 2.20 A) presenta un singulete a 1,44 ppm que 
integra para 10s seis prot,ones tne~,ilicon; otro singulete corrcspondicnte al gupo mctilcno n 
3,83 ppm y las seiiales en la zona aromdtica se sepa.ran claramente en dos grupos: entre 
7,3 y 7,s ppm aparecen las seiialcs con un patr6n caracterbtico de protones aromiiticos 
pertenecientes a un grupo fenilo monosustituido y entre 7,6 y 7,9 pl)m se ubican 10s 
protones aromQticos de Ibalimida. No revulta sencillo indiviclndizar y wignar ciuia rlna cle 
las seiiales, arlnque otras N-alquil y N-aril ftalinridas presentan espectros casi idhnticos en 
forma y en desplazamiento cjuimico para 10s protones de ftalimida [go]. 
A partir del espectro de 13C (Figura 2.20 B) no es posible realizar una asignaci6n 
inequivocx de las sefiales ya que se cuenta con dos anillos aromiiticos. S61o se distinguen 
la seiial del C carhonilico (168,53 ppm) y la correspondiente a 10s grupos metilo (26,71 
ppm). Se realiz6 entonccs un espectro de RMN bidimensional COSY C-H que se muestra 
en la Figlira 2.21. Observando la correlaci6n &,re las seiiales de 'H y 13C, y teniendo 
en c~~cnt,a ION valorc~~ dc (Iesi)lit~il~i~icr~t,o quimico olm(*rvados para conlp~lc.st,oa romdCicos 
sirnilarcs [76], se construy6 la 'l'ahla 2.3 cn la cual sc asignan las scfialcs clc 13C. 
Como iclentificaci6n final, se confirm6 la presencia do las dos bandas de absorci6n en el 
IR caracteristicas de estiramientos simhtrico y antisimhtrico del grupo carbonilo presentes 
en ftalimidas a alrededor de 1750-1800 cm-' y 1710-1745 cm-' respectivamentc [91]. Como 
se observa en la Figura 2.22, las mismas aparecen a 1773 cm-l y 1717 cm-' . 
El siguiente paso fue la-bromacicin de XXXI. Este tipo de bromaciones se realiza 
utilizando icido acCtico glacial, CC14 o CS2 como solventes en presencia de FeC13 [75, 
86, 921. Los intentos de reacci6n de XXXI en estas condiciones condujeron a resl~ltados 
negativos. Dado que el efecto atrwtor de electrones de 10s carbonilos desactiva el anillo 
aromdtico, se trabaj6 entonces agregando el bromo en condiciones m& drkticas, a la 
temperatura de fusi6n de XXXI. El anillo de ftalimida estii lo suficientemente desactivado 
como para no ser afectado por la hro~nacicin. 
N-r2-Metil-2-(3,4-dibromofenil)]propilftalimida (XXXII) fue obtenida con buen ren- 
dimiento (74%), encontrrindose un 6% del derivado tribromado, N-[2-metil-2-(2,4,5-tribro- 
mofenil)]propilftalimida (XXXIII) . Amhos compuestos fueron fkilmente identificados 
por los espectros de masa dehido a la relnci611 enbre l a  intensidades de 10s iones clue con- 
tienen jtomos de bromo. Dado que la abundancia isot,6pica del 50% para el 7 9 ~ r  y para 
cl 81Br, cs de esperar en la zona del ion molecular una relaci6n entrc las intensidades de 
10s iones dada por la Tabla 2.4 [93, 9/11. 
Para XXXII se observ6 en el espectro de masa una relwi6n 1:2:1 entre las intensi- 
dadcs correspondientes a los ionea m/z=435 (M+-2); 437 (M+) y 439 (M++2). Ademh, 
la pdrdida de un ;itorno de hromo condujo a una rclaci6n 1:l entre 10s iones m/z=358 
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l'igura 2.20: RMN de '11 (A) y de '" (B) del cor~ipuest~o XXXI en CX>CI:3. 
Tabla 2.4: Relacicin entre la intensidades de 10s iones provenientes de compllestos broma- 
dos. 
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Figura 2.21: Espectro de RMN COSY C-H del compuesto XXXI en CI)C13. Recuadro: 
alnplinci6n de la zona errtre 136 y 120 ppm. 
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Nljmero de onda (cm '1 
Figrrra 2.22: Espectro 1R tlel comprrest.~ XXXI en past.illa de I(Br. Rncl~a~dro: ampliacicin 
clc In. zona an1,rc 1.500 jr 2500 cm-'. 
34 Sintesis de 10s colorantes 
(M+-79) y 356 (M+-81). El pico base del espectro lo constituyc el iorl m/z=160; identifi- 
catorio de las N-alquil ftalimidau, ya mencionado en la descripci6n del espectro de masa 
de XXXI; observdndose adcm& un patr6n de rupturas similar. En este caso, 10s anilogos 
a m/z=118 y 119 de la Figiira 2.20 son 10s grupos de iones centrados en m/z=276 y 277 
respectivamente. La relaci6n 1:2:1 entre las intensidades de m/z=274; 276 y 278 por un 
lado y entre m/z=275; 277 y 279 por otro, vuelve a indicar la presencia de dos Qtomos de 
bromo. Al igual que en XXXI, el cati6n terciario es rn& abundante que el originado por 
migraci6n de metilo. Finalmente, entre m/x=196 y 199 vuelve a observarse la relaci6n 1:l 
erltre los iones resultantes por pdrdida de u n  itomo dc bromo a partir de las familias con 
m/z=276 y 277. 
Para XXXIII se observri la relaci6n de intensidaides correspondicr~te a tribromo deri- 
vados a m/z=513; 515; 517 y 519 y una iritercsante relaci6n 2:3:2 entre 10s picos m/z=434; 
436 y 438 correspondient,es a un ion dibromado, formdo por la pdrdida de u n  is6topo 
8113r o uno El pic0 base lo constituye nuevamente cl ion m/z=160. 
Lay zonas relevantes de los espectrrw de masa cle lar compuestos bromados se mr~estran 
en la Figura 2.23. 
Las posiciones en las cuales sc! produjo la bromaci6n fueron identificadas para 10s dos 
compuestos por medio de 10s espectros de RMN de 'H (Figlira 2.24). Para XXXII, se 
observa gran superposici6n entre las seiiales correpondientes a 10s protones de 10s dos 
anillos aromriticos. Sin embargo, por comparaci6n con XXXI, es posible identificar a 
6=7,80 ppm y a S=7,76 ppm 10s protones de ftalimida, cuyos desplazamientos qufmicos 
no fueron modificados por la sustituci6n efec.tuada en el otro annillo. Para la asignaci6n de 
las otras seiiales tambidn result6 6til el espectro de XXVII (Figura 2.15 A), observindose 
el ~nismo patr6n corresponcliente a la t,risustituci6n 1,3,4: un  doble doblete centrado en 
7,28 ppm con .J,,rl,, = 9 IIx y J ,,,,: la = 9 Ilx; 1111 dohlc!t,c ccnt.raxlo en -7,5(i pprri (con y 
cl t,erccro centrado en 7,tj7 pprn (con J,,,,ta). 
Por otro lado, para XXXIII result,a sencillo identificar lau seiiales de los proboees cle 
ftalimida entre 7,56 ppm y 7,78 ppm. En la xona aromitica se observan adem& s61o dos 
singuletes a 7,45 ppm y 7,82 ppm, lo cual indica que los dos protones se encuentran en 
pam uno con respecto a1 otro y que el anillo se encueritra 1,2,4,5tetrasustituido. 
En base a la experiencia anterior, para obtener el dinitrilo derivado de XXXII se 
procedi6 directamente a rea1iza.r la sustituci6n nucleofilica sin intentar el uso de complejos 
met5licos de cromo. Cumdo se a.nalizaron 10s prodtlctos de la reacci6n de XXXIII con 
cianuro c.uproso por tlc, se obttivicron tres compuestos. Uno de ellos fue ftkilmente identi- 
ficado por su color azul y por el espectro de absorci6n UV-visible como la correspondiente 
ftalocianina de cobre (11) Formada, a partir del ftalonil.rilo XXXIV y de Cu(I1) originado 
por oxidac.i6n de de una pequeiia parte del Cu(1). Los otros dos compuestos presentaron 
una banda de absorci6n IR a 2234 cm-I correspondiente al grupo nitrilo, a la vez que 
mantuvieron las dos bandas del carbonilo de ftalimida a 1773 cm-' y 1711 cm-' (ver 
Figura 2.25 y comparar con XXXI cuyo espectro IR se muestra en la Figura 2.22). El 
espectro de masa del compiresto de menor mostr6 el ion moleclllar a m/z=329 y el 
pico base a m/z=160 rnic?nt.ras clue cn el dc rna,yor Kr se obscrv6 t,a.~nbi6n (!I pico base a 
m/x=160 pcro, a rnodo de ioncs rnoleculares, se observaron dos picos de igual intensidad 
relativa separados por 2 unidades de masa a m/z=382 y 384. De este mod0 se identi- 
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Figlira 2.23: Seiia,les m5,s import,a,nt,es de 10s espect,ros de nlasa. de 10s cornpriestos XXXII 
(A)  y XXXIII (R). 
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Figura 2.21: Espectros dc ItMN de '11 de los comp~~cstos XXXII (A) y XXXIII (B) cn 
CU<:ln. 
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Figura 2.25: Espect,ro IR de XXXIV en pastilla. de KBr. Recuadro: ampliaci6n de la 
./.on;). c w 1 . r ~  I ROO y 2500 crrl- . 
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ficarorr ambos compuestos como el dinitrilo XXXIV y el product0 de monosustituci6n 
N-[2-metil-2-(3-cian0-4-bromofenil)]~r~aIimida (XXXV), respectivamente. El espec- 
tro de RMN de '" de ambos nitrilos mostr6 las seiiales caracteristicas de 10s carbonos 
de nitrilo y del Qtomo de carbono unido a kl en la zona cercana a 115 ppm, las cuales se 
enc~ntraba~n ausentes en cl precursor XXXII (ver Figura 2.26). 
A partir de XXXIV y de zinc en polvo a 210°C se prepar6 la ftalocianina tetra- 
kis(1,l-dimet,il-2-fta.limido)etilftalocianinato zinc (11) (XXXVI) la cual, a diferencia de 
tet raterb~~tilftalocianinato zipc (It), no se pudo purificar por subiimaci6n. La solu bilidad 
de este colorante en solventes orgdnicos no es tan amplia como la del derivado terbutilado; 
es soluble en solventes aromdt,icos, solventes halogendos y alcoholes de cadena modera- 
darnerrte la.rga. Es insolt~ble en hidrocarburos, 6ter y metanol. El espectro de absorci611 
UV-visible y el de fluorescencia fileron usados como identificncibn prelirninar, result,ando 
ser de la forma esperada para las ftalociarlinas metdlicas. 
2.4.3 Tetrakis(1,l-dimetil-2-amino)etilftalocianinato zinc (11) 
Este colorante y el siguiente, se prepararon a partir del macrociclo ya forr~iado por tnedio 
de reacciones que involucraron a. 10s sustituyentes perifhricos. Se trabaj6 siempre con 
un exceso de reactivo con respecto a los sustituyentes a modificar, buscando asegurar 
conversi6n complets para evitar la formaci6n de is6meros funcionales. 
Para llegar al grupo amino, pe debi6 llevar a cabo el segundo yaso de la sintesis de 
Gnl~ricl consistcnte en la t-1irninnc:ibn dcl grupo ftalimida para dar 0rigt.w a.1 amino prirnario. 
Con tal fin, pueden utilizarse varios procesos: 
Hidrcilisis &.itla y alcalina. 
Conversi6n a isoimida e hidra.ci116lisis a bajas temperaturas. 
L a ,  trcs primcras reaccioncs const,ittlycn 10s procrnlimientos cl&qic.os [84], mientras qne 
el illtimo mCtodo fire dmarrollndo para el cnso especifico de rnolkulas con grupos sensibles 
al tratoaamiento rdinario con hidraciaa e involucra un paso ndiciolral de conversicin de 
ftalimida en isoimida y Cratamiento con hidracina a -20°C [95]. 
Las hidr6lisis ikida y alcalina suelen llevarse a cab0 con Acidos y bases concentra- 
dos (6 M) y mediante largos reflujos en el caso de 10s ikidos [96, 971; mientras qrre 
las amin6lisis suelen conducir a mezclas de productos [98]. En camhio las hidracin6lisisI 
aunque originalmente fueron desarrolladas en caliente [99], han sido muy utilizadas en 
compuestos complejos, trabajando a t.emperatura ambiente y obtenihndose buenos rendi- 
mientos [I 00, 101, 1021. Esta rexci6n procede a travk de la formw,i611 de una sal entre 
la a.n~ina  sintetizar y ftall~idracida, que luego se descolnpone por tratan~ierrto con ikido 
(Figura 2.27). La ftalhidracida, insoluble en medio acuoso, es norrna,lmente eliminada 
por filtraci6n. Como solventer, suelen usarse etanol o metanol. En el caso de XXXVI, 
d d a  s u  insolubilidad en anibos alcoholes, fue necesario recurrir a UII solvente alternative, 
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Pigura. 2.26: lBl>rt.t,ros (!cx 1tMN clc 13C: dc! XXXII ( A ) ,  XXXIV (B) y XXXV ((1) c\n 
~ 1 1 ~ 1 ~ .  

2.4 Resultados 41 
2.4.5 Identificacibn espect,roscbpica y cromatogriifica de 10s colorantes 
Una vez 0btenida.s cada una tle las ftalocianinas, se Ilevci a cabo ulta identificacicin prcli- 
minar por medio de 10s cspectros de a.bsorci6n UV-visible y de fluorescencia (Secciones 3.2 
y 4.2). A partir de ellos es posible c0nfirrna.r la formacicin del macrociclo y la, incorpora- 
ci6n del zinc corno metal central. La presencia. de 10s sastitnyentes perifkricos desea.dos se 
verific6 contbinantlo la informacicin obtcnida a trav6s dc 10s cspectros dc RMN de 'H y 
espectrometria dc rnasa.. Fina.lmclti,e, se intent6 ohtener informacicin rela.cionada con 10s 
is6rneros posiciorra~les. Pa.ra ello sr! realiz6 n n  alti.lisis por HI'LC de aqucllos proctllcl.os 
cuyas car~t~eristicas de solnhilidad asi lo permitieran. 
Espectrometria de masa 
Cuando se realizaron espcctros de nlasa utilizando ionizaci6n por impact0 electr6nico a 
70 eV no pudo observarse el ion molecular; se ot)tuvieron fragmentos ntuy pequeiios que 
no permitian tleterminar la est,ruct3ura de 10s cornpuest.os ni decidir si se trataba de la 
rnolkcnla descada. Sc rccnrri6 entonces a nn mCtodo suave dc? ionizaci6n/desorci6n conto 
es el bombardeo con dtomos rdpidos (FAH), apropiado para molkculas de alta mass molar 
y estructura compleja [104, 1051. 1,as ftalocianinas XXIX, X X X V I  y XXXVII  fueron 
suspendidas en una matrix de alcohol rn-nitrobencflico, mierltras que para la sal XXXVII I  
se 11 tiliz6 glicerol. 
Para el compuesto XXIX, el rnenos polar de los cuatro, se obtuvo un espectro muy 
hien definido, con 11 n patr6n de iortes tipico de con~prlestos con grrlpos hidrocarbonados. 
El principal fragment0 corresponde a1 ion molecular (M+)- a m/z=802, con picos satklite 
separados por 15 11nidac1t.s tle rnasa correspondie~~t~s a, 1)krclicla.s y axliciones sucesivas cle 
grupos metilo. Entre estos pequeiios picos con iniensidades relativas no mayores al 5% se 
destaca el de m/z=744 (abundancia relativa lO%), adj~~dicablc a la pkrdida de nn grupo 
terbutilo complete. 
Para XXXVI,  se obt,uvo corno seiial principal u n  grupo de picos con centro en 
m/z=1386 corrcspondien1.e a h/l+ + 4 micntras qlle para XXXVII  sc obscrvaron scfiales 
centradas en m/z=861 (M+ - 1) y una serie espi~ciada cn 30 unidades de nlasa, posible- 
mente debida a pCrdidas sucesivaq de [CH2NH2]'. 
En el caso de la sal dc amonio cuaternaria, n o  se pl~do observar el ion molecl~lar y se 
obt.uvo un espectro a.lgo m6s complejo clue en los casos anteriores. Dadas las cat-a~t~erist~icas 
iriniras dcl ro tnp~~cst .~ ,  potlh cspcrarsc! la oht.cncicin clcl cat.iciti M+ - 127 qrlc irtdicara Is 
pkrdida de un yoduro corno ion mayoritario. Este ion (m/z=l4 15) se observa con muy 
baja abundancia relativa. Las seiiales m6s interesantes aparecen entre m/z=990 y 600. El 
patr6n se origina con el pic0 de m/z=989 el cual proviene de la pkrdida de tres molkculas 
de CH31 a partir del ion m/z=1415 [106]. Este ion permite plantear pkrdidas sucesivas de 
trimetilamina [lo'i] y obtener, por eliminaci6n de cuatro molkc~~las, el pic0 m6s abundante 
a m/z=752; observdndose tambi6n 10s intermediarios correspondientes a, m/z=929; 869 
y 811. Adem&, lau seiiales que forman todo el grupo se encuentran separadas por 15 
unidades de rnasa, debido a la pGrclida muy favorecicla cte metilos del grupo terbr~t~ilo o 
bien a la pkrdida de CHI a partir del grilpo amoltio cnaternario [107]. 
Todos 10s evpectros dc rnasa st! milestran en 1x9 Figuras 2.28 y 2.29. 
Sintesis de 10s colorantes 
LOO! 
95. 
9 0. 
8 5. 
8 0. 
7 5. 
7 0. 
65 
60. 
55. 
50 
4 5 
40 
35 
3 0. 
2 5. 
2 0. 
15. 
10. 
5, 
0 
2. BE5 I:::: 
Figura 2.28: Espectros de masa por FAR de las ftalocianinas XXIX (A) y XXXVI (B). 

44 Sintesis de 10s colorantes 
Figura 2.30: RMN dc 'H dc la ftalocianina XXIX cn Cel)s. 
RMN de lH 
En general, la baja solubilidad en solvcntes apropiaclos y la gran tendencia a formar 
agregados de las ftalocianina7 dificultaron la obtencibn de buenos espectros de RMN. No 
obst#a,nte, la acumulaci6n de pulsos dr~rante varias horns para las rnliestras mds dilriidas 
permiti6 conseguir espectros por rnedio de 10s cuales se pudo confirmar la estructura 
molecular. De todos rnodos, romo se 01)servarb en los espectros, a rnenudo se obtuvieron 
seiiales anchas debido a la interacci6n entre las rnol&ulas que forrnan los agregados. 
En la Figura 2.30 sc rnucstra cl espcctro dc RMN dc 'H de la ftalocianina XXIX 
e n  (Ic,D6. Los protones arorndticos del anillo tlc! ft,alocianina apareccn a 10,O; 9,8 y 8,2 
ppm; observbndom la partici6n de Ios hidr6genos nnidos a bto~nos de carbon0 dyacentes 
con Jort0 = 7,2 Hz. La seiial correspondiente a 10s rnetilos se ericuentra a 1,7 ppm y 
la aparici6n cle cuatro picos de distinta intensidad, muy pr6xirnos entrc si, indica que 
el cornpuesto obtenido no corresponde a1 isbrnero de sirnetria Cz, puro [39] sin0 que se 
obtuvo rlna mezcla de is6rneros. 
Los espectros de XXXVI (Figura 2.31) y XXXVII (Figura 2.32) fueron realizados en 
CDC13 debitlo a problenias de solubilidad en benceno. Los espectros que se rnuestran son 
10s mejores qlie han podido obtenerse con concentraciones bajas de colorante, a pesar de 
lo cual las seiiales son rnuy anchas debiclo a la fuerte agregaci6n. Dada esta circunstancia, 
no fue posible observar 1% particihn do 10s protones ni sacar conclusiones acerca de la 
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IZig~~ra 2.31: RMN de l H  de la ftalocianina XXXVI en CDCI3. 
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Figura 2.32: RMN de H dc la ftalocianina XXXVII en CDCI3. 
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TOTAL 
T.R. 
2,94 
3,86 
4,63 
5,64 
AREA 
5271 
5993 
20277 
11027 
Figura 2.34: Dctalle do1 cromatSogrnrna por tIPT,<: para. XXXVI. 
na la dCbil banda observada entre 9,4 y 8,3 pprn y a 1- protones de mctilo pertenecientes 
a1 grrlpo terhutilo, la sciinl a.ncha cn 2,:3 pprn. El mi~ltij,lcte ohwrrva.clo entre 8,l y 2,8 
ppnl contiene las seiia.les dc 10s n~ctilos unidos al Qtomo de nitr6gcno y de 10s protones 
metil611ic.o~. 
Cromatografia liquida de  alta resoluci6n 
El andlisis por HPLC de las ft,alocianinas sintetizadas pcrrniti6 obtener inforrnaci6n acerca 
de la presencia ineqaivoca de idmeros posicionales y comparar con lo informado por 
otsros nutores. Este a,nilisis s61o fuo posibie para 10s compuestos XXIX y XXXVI. Los 
compuestos XXXVII y XXXVIII se adsorben irreversiblernente a la silica normal y a 
la silica de fase reversa (RP18). Sblo utilizando placas de celulosa y acetonitrilo/HCl 0,01 
M 50:50 V/V pudo comprobarse la pureza de XXXVII a1 observarse una sola mancha. 
Esta observaci6n no es indicador de u n  idmero tinico, ya que lo mismo se habia, observado 
para XXIX y XXXVI, con distinto solventes, en placas de sflica y de RP18 y, como se 
verd m& adelante, por HI'LC se logr6 una separaci6n rnb eficiente. 
Para XXXVIII no pudo encontrame un soporte adecuado para comprohar su pureza 
por cromatografia. De todas maneras, XXXVII y XXXVIII fueron obtenidos a partir 
de XXXVI y poseer&n la, mig~~a,  distri buci6n de is6meros que s11 precilrsor. 
Si lien, conlo ya se 1netlciotl6, se obtuvo una sola banda [>or tlc y uaa sola banda por 
cromatografia en col~~mna p ra XXIX y XXXVI, se olmrv6 un cornportamiento distinto 
crlando el andlisis fue realizado por HPLC. Para XXIX, tanto en columna dc silica como de 
RP18, so obt,uvo un solo pic0 a6n variando la polaridad de la fase m6vil: tolueno/metanol 
en distintas proporciones para silica, ac:etonitrilo/CHzCla en distintas proporciones para 
RP18. En el caso de XXXVI, se logr6 identificar la presencia de 10s cuatro is6meros posi- 
cionales en una relaci6n 1:1:4:2, dada por la integraci6n de 10s pica. La mejor separaci6n 
sr logr6 con una columna de RP18 elilyendo con acetonitrilo/diclorometano 85:15 a 1 ml 
por minuto. Como se ve en la Figura 2.34, aunque la separaci6n de los is6meros obbenida 
fr~e parcial, la relacibn entre ellos coincide con la distribuci6n estadistica. Esto permite 
afirrnar que el sustituyentc no ejerci6 ninguna acci6n que orientara la condensaci6n de los 
ftalonitrilos hacia la obtenci6n de algtin is6mero en forma preferencial . 
En lo que respccta a XXIX, la cromatografia no permiti6 prohar la presencia de 
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10s is6meros. Sin embargo, tenicndo en cuenta lo hallado para XXXVI,  las seiiales de 
10s metilos cn cl cspeclro de RMN de l H  sugeririan la posibilidad de quc 10s is6meros 
estkn efectivamente presentes y qrie no haya sido posible sn separaci6n con las colrimnas 
disponibles. 
2.5 Part e experiment a1 
Los pr~ntos de firsicin no estin corregidos y se determina.ron con un aparato Fischer-Jones 
FBR. Los espectros de l lMN dc 'H y 13C fucron realiz;dos en un equipo Brukcr AC200. 
Los espectros de masa con ionizacicin por impact0 electr6nic.o a 70 eV se realizaron en 
un espectr6metro TRIO 2-2000 y 10s de bombardeo con dtomos rdpidos (FAB) en u n  
espectr6metro ZAB SEQ (VG F'isons). Para 10s espectros de absorcidn UV-visible se 
11tiliz6 nn espect.rofot86mctro Shimadzn IIV-160 y 10s es!spt~l.ros de absorci6n en el infrarrojo 
fueron realizados con un cspectrofot6metro por transformada de Fourier Nicolet 510P. 1,os 
andlisis elernentalcs se rcalizaron con 11 n equip0 Carlo Hrba HA 1 108. 
Las separaciones por croina,tografia liquida de alta presi6n fueron realizadas en un 
equipo modular Sttima<lzri LC-6A con deteccicin por absorci6n a 680 nm. Se rltilizaron 
columnas Perkin-Elmer cie silica 100-5 y de fase reversa C18-sil-X-5 (ambas de 25 cm x 
4,6 mm). 
Para las colr~mnas de cromatografia se utiliz6 silica gel para placa Merck (TLC Kie- 
selgel). Para cromatografia en capa delgada se ntilizaron placas comerciales de silica con 
indicador fluorescente de 0,25 mm de grosor (F-254 Merck) y placas de celulosa Kodak sin 
indicador (Kodak Chromagram sheets). 
2-Cloro-2-metilpropano (cloruro de terbutilo) [75] 
Se colocaron en una ampolla de decantaci6n 25 g (0,34 moles) de 2-metil-2-propanol 
(alcohol terbutflico) y 85 ml de HCI concentrado, y se agit6 la mezcla durante 20 minutos. 
Se dej6 decantar y se descart6 la capa acuosa (inferior). Se lav6 la capa orgdnica con 20 
ml de Na2C03 al 5% y Inego con 20 ml de agua. Sc sec6 con MgS04, se filtrci y destil6, 
recogikndose el prod~icto entre 49 y 51°C (p. e. lit. 50,!1°C [108]). Se ohtrivieron 21,8 g 
(70% de rendimicnto). Anal.: ci~lc. para C4H9(:I: (:: 51 ,!lo; H: 9,80; enc.: C :  51,86; H: 
9,83. 
2-Metil-2-fenil propano (terbutilbenceno) [75] 
Se prepar6 u n  bal6n con ampolla de decanl.aci6n protegida de la humedad por una 
trampa con Cla(llz, agilaxlor rna.g~tCl.ico y refrigerante para reflrijo cuya salida se conect6 
a rlna trampa para absorber g,zscs. Se colocaron en 61 50 g (0,33 moles) de AlC13 anhidro 
y 200 ml (2,25 moles) dc henceno seco y se enfrici la mexcla. con u n  haiio dc hielo. Se 
agregaron con agitaciciil 59 ml ((454 moles) de 2-cloro-2-metilpropano por medio de la 
ampolla dr~rante 4-5 horas, mant,~iiiendo la, t.emperatara enlm 0 y 5°C . Finalizacja la 
adici6n se continu6 agitando una hora m& y luego se le agregaron a la mezcia de reacci6n 
200 g de hielo picado y finalmente 100 ml de agua fria. Se destil6 la n~ezcla por arrastre con 
vapor, se separ6 la rase orgdnica dc.1 destilado y sc cxtrajo la fasc acrrosa con dos porciones 
de 50 ml de dter, las cualcs se mexclaron con la fase orgdiiica original. La mezcla liquida se 
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scc6 con MgS04, se evapor6 el dtser en baiio de agua y se destil6 el residuo ritilizando una 
columna de fraccionamiento. Se recogi6 la porci6n de punto de ebullici6n 165-170°C (lit. 
lG9,l0C [108]) obteniendose 43,s g de terbutilbenceno (67% de rendimiento). Anal.: calc. 
para CIOHl4: C: 89,49; H: 10,Fjl; enc.: (1: 89,75; H: 10,128. 
1,2-Dibromo-4- (dimeti1)et ilbencena. 
En un bal6n provisto de ampolla de decantaci6n y refrigerante para reflujo, se colocaron 
25 ml (0,161 moles) de terbutilbenceno y 0,542 g (0,Ol moles) de Fe a 50°C con agitaci6n. 
Sc agreg6 u n  cristal de I2 y, gota a gota, por mdio de la ampolla, 17,6 ml (54.6 g; 
0,34 moles) de Br2 durante 2,5 horas. Finalizado el agregado, se rr~arltrivo la agitacihn ib 
50°C durante 6 horas y luego a tempera.tura arnbiente por 12 \loras m8s. Se agregaron 
25 ml de CH2Clz y se lav6 la mezcla con tres porciones de 80 ml de una soluci6n 5% en 
NaOH y 5% en Na2S203; luego con agua y se sec6 con MgS04. Se evapor6 el solvente y 
el residuo liquid0 se destil6 a presi6n reducida (5 torr) reco@iindose 0,53 g del derivado 
monobromado a 106OC y 14,15 g de 1 ,a-dibromo-4-(dimet,il)etilbencerlo a 121-122°C (p. 
c. lit.. 121-122°C [7'4). St? ohtrivo itn 30 % dt! rcndimicnl,~. Anal.: caJc. pa.ra Clotl12Br2: 
C: 41,13; H: 4,14; enc.: C: 41,05; H: 4,14. 
1,2-Diciano-4-(dimeti1)etilbenceno 
Se cdentaron a reflujo 1 g (3,4 mmol) de 1,2-dihromo-4-(dimeti1)etilbenceno y 0,67 g 
de Cu2(CN)2 en 6 ml de DMF bajo atm6sfera de N2 dilrante 5 horas. Se enfri6 y se volc6 
la. milestra en 45 ml de NH3 concentrndo y se dej6 12 horas con agitaci6n y burbujeo de 
aire. Al precipitado obtet~ido se lo filtr6, sec6 y someti6 a una extracci6n continua con 
dt.er en un aparato de Soxhlet por 2 dias. La soluci6n etCrea se evapor6 al vacio y el 
residuo se destil6 a presi6n reducida ( 5  torr) recogidndose la fracci6n mayoritsaria entre 
165 y 170°C como un aceite levemente verde que liiego solidifica. El s6lido se purific6 
finalmente por cromatografia en columna de sflica (4 x 35 cm) utilizando tolueno como 
solvente de desarrollo obtcnibndm 0,295 g de nn s6lido blanco (47% de rendimiento); p. 
f. 55-56°C (lit. 55-57OC [:35]). Anal.: calc. para C12H12N2: C: 78,23; H: 6,57; N: 15,20; 
enc.: C :  78,19; H: 6,54; N: 15,19. 
Tetraterbutilftalocianinato zinc (11) 
Sc rnczcla.ron cn u n  ba.l6n 276 rng (1,5 mmol) de 1,2-cliciano-4-(dimetil)etilbenceno y 
150 mg (2 mmoi) de Zn en pdvo y se calent6 con agitacicin a 220°C en un baiio de aceite. A 
medida que avanza la reacci6n, la mezcla adquiere un color verde y comienza a solidificar. 
Se detuvo la reacci6n cuando la meacla solidific6 por completo y se dej6 enfriar. El &lido 
obterrido se disolvi6 en CHC13 y se filtr6 por succi6n para eliminar el zinc que no reaccion6. 
Se evapor6 el solvente al vacio y se someti6 el residuo a una cromatografia en columna 
de sflica (4 x 30 cm) l~tilizando una mezcla de toluenc~CH~0H 95:5 como solvente de 
desa.rrollo. Se obt,uvo u n  scilido de color azul oscuro, el cud finalrnente se purific6 por 
sn hlimaricin x 6.10-%]bar y 450°(! para da,r 138 rrlg tlc prodi~ct~o (46% (lc rcntlimicnto); p. 
f. >30U°C. ItMN 'H: 6 9,99 (s, 4H, aromktico de ftalocianina); 9,80 (d, 4 H ,  ,lOrt,=7,2Hz, 
aromktico de ftalocianina); 8,20 (d, 4H, JOrt,=7,2Hz, aromktico de ftalocianina); 1,66 (c, 
3614, metilo). Anal.: calc. para CdsHdsN8Zn: C: 71 36; H: 6,03; N: 13,96; enc.: C: 71,68; 
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N-(2-Metil-2-feni1)propilftalimida * 
Se hicieron reaccionar 27,05 g (0,2 moles) de ftalimida de potasio y 33,7 g (0,2 moles) 
de 1-cloro-2-metil-2-fenilpropano en 100 ml de DMF a reflujo y con agitacibn durante 72 
horas. La mezcla se enfri6 y se le agregaron 100 ml de agua. La soluci6n resultante se 
extrajo lres veces con 100 nrl cle CHC:ln. I,os extractos stt rnezclaror~ y se lavarorl dm 
veces con 100 ml de NaOH 0,s M y una vez con 100 ml de agua. Finalmente se sec6 
con MgS04 y se evapor6 al vacio para eliminar el solvente. El aceite obtenido se destil6 
por arrastre con vapor para eliminar el 1-cloro-2-metil-2-fenilpropano que no reaccion6, 
obtenibndose un s6lido blanco insoluble en agua luego de la destilaci6n. El d i d o  se enfri6, 
se filtr6 y recristaliz6 de una mezcla de CH30H y agua, obtenikndose 23,4 g de N-(%me- 
til-2-fenil)propilftalimida (42% de rendimiento); p. f. 108OC. E. M.: m/z 279 (M+,11%), 
119 (loo%), 160 (11,596). RMN 'H: 6 7,78 (m, 4H, anillo de ftalimida); 7,4 (m, 5H, anillo 
bencdnico); 3,80 (s, 2H, metileno); 1,48 (s, 6H, metilo). IR (pzstilla de. KHr): 1773 y 1717 
(carbonilo de ft,alimida); 1397; 138:l; 1335; 1059; 914; 714; 704 cm-I. Anal.: calc. para 
Cl8HI7No2: <: 77,40; H: 6,13; N: 5,01; enc.: c: 77,20; H: 6,15; N: 5,00. 
N-12-Metil-2-(3,4dibromofenil)]propilftalimida 
Se colocaron 1,5 g (5 mmoles) de N-(2-metil-2-feni1)propilftalimida en un bal6n provisto 
de un refrigerante y un septum de goma. La sdida del refrigerante se conect6 a una trarnpa 
con una solnci6n 0,l M en NaOH y 10% en Na2S203. El bal6n se calentd con agitaci6n 
magnktica a 140°C en u n  baiio de aceite y se agregaron lentamente 1,5 ml (0,03 moles) 
de Br2 con una jeringa a travds del septum dr~rante 45 minutos. Se lo dej6 reaccionar 
durante 4,5 horas, luego se enfri6 y se agreg6 CH2CI2. La soluci6n resultante se lav6 dos 
veces con una soluci6n 5% en Na2S203 y 5% en NaOH y una vez con agua; se sec6 y se 
evapor6 a1 vacio a sequedad. El residuo se disolvi6 en la rnenor cantidad posible de tolueno 
y se purific6 por cromatografia en columna de silica (5 x 30 cm) utilizando tolueno como 
solvente de desarrollo. Se separaron dos bandas, siendo N-[2-metil-2-(2,4,5tribromofe 
ni1)lpropilftalimida el compuesto que eluye primer0 y el product0 deseado, N-[2-metil-2- 
(3,4-dibromofenil)]propilftalimida, el que se obtiene a continuaci6n. Se evapor6 el solvente 
de las fracciones de inter& y se recristalizaron ambos compuestos de CH30H-agua. Se 
obtuvieron 1,74 g de N-[2-metil-2-(3,4-dibromofenil)]propilftalimida (74% de rendimiento); 
p. f. 103-104OC. E. M.: m/z 437 (M+; 2,8%), 439 (M++2; I$%), 435 (M+-2; 1,4%), 160 
(100%). l t M N  'H: 6 7,77 (rn, 4H, anillo de ftalimida); 7,6Y (d, I H, J=2 Hz, Hz del 
anillo bencdnico); 7,57 (d, lH, 5=8 Hz, H5 del anillo bencknico); 7,28 (dd, lH, Jss=8Hz, 
J2s='LHz, H6 del anillo aorom&tico); 3,78 (s, 2H, metileno); 1,38 (s, 6H, metilo). IR (pastilla 
de KBr): 1774 y 1711 (carbonilo de ftalimida); 1400; 1383; 1350; 1335; 1065; 916; 718; 
534 cm'l. Anal.: calc. para CI8Hl5NO2Rr2: C: 49,46; H: 3,46; N: 3,20; enc.: C: 49,30; 
H: 3,44; N: 3,22. 
De N-[2-met8il-2-(2,4,5-tribromofenil)]propilftalimida se obtuvieron 0,166 g (6% de Ten- 
dimiento); p. f. 172-173°C. E. M.: m/z 517 (M++l; 2,5%), 515 (M+-I; 2,5%), 519 (M++3; 
0,8%), 513 (M+-3; 0,8%), 160 (1 00%). RMN 'H: 6 7,67 (m,  4H, anillo de ftalimida); 7,82 
(s, lH, anillo bencknico); 7,45 (s, lH ,  anillo benchnico); 4,20 (s, 2H, metileno); 1,45 (s, 
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6H, metilo). 1R (pastilla de KBr): 1775 y 1721 (carbonilo de ftalimida); 1400; 1383; 1350; 
1:$3!1; 1063; 1026; 1013; 012; 731; 7 18 cm-'. Anal.: calc. para C18HL4N02Br3: C: 41,89; 
H: 2,73; N: 2,71, enc.: <: 40,76; H: 2,74; N: 2,70. 
N-[2-Metil-2-(3,4-dicianofenil)]propilftalimida 
Se calentaron a reflujo 0,954 g (2,2 moles) de N-[2-metil-2-(3,4-dibromofenil)]propil- 
ftalimida y 0,4 g de C)U~(CN)~  en 10 ml de DMF durante 8,5 horas bajo N2. La soluci6n 
adquiri6 u n  color verde a medida que la, reacci6n avanzaba. Luego se enfri6, se v0lc6 
sobre 20 ml de NH3 concentrado y Re burbuje6 O2 dtrrant,e unos minr~tos. Al  pr~ipit~ado 
obtenido se lo filtr6, sec6 y se lo someti6 a una extraccibn continua con Cter en un aparato 
dt. Soxhlc?t dl~ra.nCe I dias. Ira. sol11ri611 et,/lrt.a st. evapor6 al vim.io a. secli~wlanl y el shliclo 
remanente se lav6 con hexano para eliminar el N-['t-metil-2-(3,4-dibromofenil)]proyilftali- 
mida que no reaccion6 y el derivado monosustituido tambikn formado en la reacci6n. Se 
disolvi6 el residuo en una mezcla 98:2 de tolueno-CH30H y se lo purific6 por cromatografia 
en columna de silica (4 x 35 cm) eluyendo con la mezcla tolueno-CH30H 982. El &lido 
qtte se obtuvo luego de evaporar el solvente se recristaliz6 de C!H30H-a.guaq, obtenikndose 
0,180 g de product0 (25% de rendimiento); p. f. 147%. E. M.: m/z 329 (M+; 4,31%), 
160 (100%). RMN 'H: 6 7,70 (m, 7H, aromiticos); 3,83 (s, 2H, metilcno); 1,47 (s, 6H, 
metilo). IR (pastilla de K B ~ ) ;  2234 (nitrilo CN); 1773 y 171 1 (carbonilo de ftalimida); 
1402; 1387; 1358; 1337; 1067; 916; 73 1; 530 cm-'. ItMN 13C: miiestra cuatro nuevas 
sriiales a 6 115,63; 115,57; llFj,:38 y 113,71 correspondientes a 10s dos nitrilos y a lm dos 
dtomos de carbono aromiiticos adyacentes en lugar de las seiialm a 6 124,65 y 122,58 de 
10s dos itomos de carbono a,romAticos adyacentes a 1m Atornos de bromo. Anal.: calc. 
para C2~HI5N3O2: (1: 72,!)3; H: 4,59; N: 12,75; enc.: C: 7'2,77; H: 4,57; N: 12,73. 
Tetrakis(l,l-dirnetil-2-ftalimido)etilftaloiannato zinc (11) 
Se calent6 a 210°C en un tub0 cerrado, una mezcla de 0,313 g (0,953 moles) de N- 
['L-metil-2-(3,4-dicianofenil)]propilftalimida y 0,133 g de zinc en polvo, durant,e 5,5 horas. 
lluego se enfri6, se agregaron 20 ml de CH2C12 y se filtr6 por succicin para elimiar el 
zinc remanente. Se eva.por6 a1 vario el solvente, se lav6 el scilido con dter y se sec6 a1 
aire. El residuo se pi1rific6 por cromatografia en columna de silica (4 x 30 cm) utilizando 
una mezcla de tolueno-CH30H 95:5. El &lido azul oscuro obtenido luego de evaporar el 
solvente, fue recristalizado de CH2Cl2-hexano, obtenikndose 0,183g (56% de rendimiento); 
p. f. >300°C. E. M. (FAB): m/z 1386 (M+4)+. RMN 'H: 6 8,4 (ancho, 12H, aromdticos 
de ftalocianina); 7,6 (ancho, 16H, aronliticos de ftalimida); 3,95 (ancho, 8H, metileno); 
1,69 (s, 24H, metilo). IR (pastilla de KBr): 1774 y 1716 (carbonilo de ftalimida); 1384; 
1334; 915; 716 cm-l. Anal.: calc. para CsoHsoNlz02Zn: C: 69,49; H: 4,37; N: 12,16; enc.: 
<,!: 69,61; H: 4,3Y; N: 12,0:3. 
Tetrakis(1,l-dimetil-2-amino)etilftalocianinato zinc (11) 
Se disolvieror~ 0,120 g (0,09 mmoles) de tetrakirr(l,l-dirnetil-2-ftalimido)etilftalociani- 
nato zinc (11) y 0,24 ml (7,7 mmoles) de hidracina en 10 ml de THF y la soluci6n se 
agit6 durante 17 horas a temperatura ambiente. El s6lido blarlco formado se elimin6 por 
filtrxi6n y el filtrado venle se evapor6 a1 vacio. El rcsiduo verde obtenido sc disolvi6 en 
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HCI 0,l  M, ae filtr6 nuevamente y la soluci6n icida rcsultar~te se llev6 a. pH 7 con NaOH 
0,l M. L~rego dc 24 horas, se obt,uvo un fino precipitado vcrde el cual sc centrifug6, se lav6 
dos veces con a.gua. fria y se secci a. 40°C en est~ifa de vacio. Se obt~~vieron 67 mg de te- 
trakis(1,l-dimetil-2-amirio)etilftjaIocianinnto zinc (11) (90% dc rendimiento); p. f.>300°C. 
E. M. (FAB): m/z 861 (M-H)+. ltMN 'H: S 9,13; 9,14; 7,79 (ancho, 12H, aromiticos de 
ftalocianina); 2,50-2,13 (anclro, 16H, metilenos. y NH2); 1,45 (s, 24H, metilo). IR (pnstilla 
de KRr): 3430 y 3377 (NH); 1490; 1088; 018; 719 cm-'. Anal.: calc. para C481j52N12Zn: 
C: 66,85; H: 6,08; N: 19,49; enc.: C: 67,24; H: 6,09; N: 19,27. 
Tetrayoduro de tetrakis(l,l-dimetil-2-trimetilamonio)etilalocianinato zinc (11) 
Se disolvieron en 7,4 mg (9.1 mmol) de tetrakis(1 ,I-dimetil-2-amino)etilftalocia- 
ninato zinc (11) y 16,5 rng (0,128 mmol) de diiso~>ropilctilnmina en 2 ml de IIMF. Se 
agregaron (0,25 mmol) de CH31 y se agit,6 a tempcrat,ura ambiente durante 22,5 horas. 
Se agregaron con agitacihn 2,s ml dc dtcr, con lo qlre se form6 u n  precipitado vcrde 
voluminoso que se separ6 por filt,rnc:i6n. Se lav6 el precipitado repetidas veces con Cter, se 
dej6 secar y luego se tom6 con agrra. La soluci6n acnosa se liofiliz6 y el s6lido obtenido 
se conserv6 en desecador. Se ohtuvieron 12,7 mg de tetrayoduro de tetrakis(1,l-dimetil- 
2-trimetilamonio)etiIftalocianinato zinc (11) (97% de rendimiento); p. f. >300°C. RMN 
'11: 6 9,36-8,31 (ancho, 121i, a.romdt,ico dc ft.alocianina); 2,96-2,78 (m, 41F1, metilenos y 
N-C:Hn); 2,26 (anrho, 24H, CH:%). I l t  (past,illa de l<Hr): 1385; 1111; 617 cm-'. Anal.: 
calc. para. CeoHsoN1214%n: C: 4ti,73; H: 5,23; N: 10,89; enc.: C: 46,59; H: 5,23; N: 10,90. 
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Capitulo 3 
Espectros de Absorci6n y 
3.1 Descripci6n General 
Las ftalocianinas, en general, poseen u n  espectro de a.l>sorcidr~ UV-visible con dos bandas 
principales: la banda de Sowt, sitr~ada en la zoria UV del espectro, y la banda Q, que se 
ubica en la zona roja dcl espect.ro visible, criya gran intensiclad es una de las principales 
caracteristicas de este tip0 de cornpuestos. Arnbas transiciones se asignan a transiciones 
T -+ n* del ligando ftdocianinato [log]. Dependiendo del tip0 de metal central, 10s 
espectros de absorcidn pueden presentar bandas aclicionales en el JR cercario debiclas a 
tranferencia de carga metal-ligando (TCML) o ligando-metal (TCLM) o bien, en alglinos 
casos, atribllibles a absorcibn singulete-triplete (S-7') [log]. 
Otra caracteristica casi distintiva de 10s colorantes de la familia de las ftalocianinas 
metLlicas qile no poseen ligantlos axia.les es I;L gram tendencia qne presentan a forrnar 
agregados en solncicin trornogdnea. Dependiendo tie la, concentracicin, se puede llegax a 
obtener u n  eqrlilibrio entre moncirnero y dirnero o alcanzar la formacicin de agregados 
superiores (t,rimc?ros, t,ctor6.mcros, etc.). Esta ca.pxida.d de agregacicin es dcpendiente del 
solvente en el cual se trahaje. (.:uanto rnenos a.fin sea ksl,e con In m o l ~ u l a  del colorante, 
las fuerzas de a.tracci6n entre 10s macrociclos se tornardn rn6s irnporttantses y la posibilidacl 
de formar agregados se verd favorecida. Por otro lado, la eutructura molecular en lo 
q ~ i e  respecta a. la naturaleza del metal central, y cspecia1ment.e 10s grupos funcionales 
presentes en 10s sustitnyentes perif6ricos del apillo, provocan que las rnoldculas de colorante 
int,era,ctilc?n fr~erf.ement.c! entre si o qne piredan separa-rse por efecto de solvatncicin [110, 
1111. 
rlcbido a. qllc la. act,ividad fot.oqriiniica cxs import,a.nt,o ~ 6 l 0  en 10s moncirncros dc las 
ftalocianinas, tts necesario evaluar SII capacidad de agrctgacicin para poder cleterrninar con 
exactitud las propiedaxles fotofisicas de estos compnestos. En las mediciones de flnores- 
cencia, las cuales se realizan usualmente utiliz;mdo conce~~t~raciones rnuy bajas, el efecto 
de la agregacicin puede normalmer~te vitarse. E'or el contrario, las determinaciones de 10s 
par&rnetros del estado t,riplcte generalmente rquieren concentraciones mayores de colo- 
rante y es corniln hallar discrepancias entre 10s valores de literatura [ I l l ,  112, 113, 1141. 
56 Espectros de Absorcicin y Agregaci6n 
Con rcspccto a la, actividad in-rrivo de las ftalocianinas como fotosensibilizadores para. 
la producci6n de oxigeno singulete, la agregaci6n no s61o disminuye su fotoactividad sino 
qiie tamhidn limita su acceso alas cklulas tumorales [18]. Por otro lado, aunque las ftalocia- 
ninas t,icnden a monomerizar al unirse a ciertas macromol~ulas biolcigicas [115], estudios 
recientes sugiererl una competencia antrc! la agregacicin y la uni6n con esas mol8culas; como 
es el caw de la albrimina de suer0 humano con el derivado monoiicido en el anillo A de la 
bcnzoporfirina [116]. 
Resultados 
Los rspectros de absorci6n de las ftalociarlinhs sintetiradas que se otiserws nl la Pigura 3.1 
muestran las dos bandas caracteristicas bien resueltas para XXIX, XXXVI y XXXVII. 
Para. XXXVIII, en la Figura 3.2 se ve que en THF, al igual qae en metanol, DMF y 
l)MSO, cl aspectPo dcl e s p ~ t r o  cs sirni1a.r a1 dc 10s otros compucstos en solvent,c orgAnico, 
n~ientras que en agua, la zona de l i t  ba.nda Q aparece dist,orsionada par la presencia cie 
agregados que provocan la aparici6n de una banda corrida hacia el azul. 
Se investig6 tambiCn la zona del IR cercano utilizando sol~iciones m h  concentradasl 
pero, como era esperable para un metal de transici6n del tip0 dm, no se observaron bandas 
de transferencia de carga ni de absorci6n ST. 
El estudio de la agregacicin sr restringi6 a un rango de concentracionrs en el cual pudic 
rn cotlsiderarse s6lo u n  equilibria entre nion6mero y dimero. Para 10s compuestos XXIX y 
XXXVI se utiliz6 t,olueno corno solvente, mientras que para XXXVII, debido a su inso- 
lubilidad, fue precis0 utilizar otro solvente. Se eligi6 THF dado que disuelve con facilidad 
al compuesto y permite trabajar sin problemas en un amplio rango de concentracion~s. 
Se realizaron espectros de absorcihn de 10s tres compllestos en la zona de la ha.nda 
Q para soluciones de concentraci6n creciente. Para XXIX y XXXVII, 10s espectros 
obtenidos prkticamente no variaban en su forma y paredan ser 10s correspondientes a la 
forma monom6rica, presentando la intensa banda de absorci6n a alrededor de 675 nm y Ias  
otras dos menos intensas a 640 nm y 610 nm. Para XXXVI, en cambio se observ6 cierto 
a,ilmento en la, absorci6n en Is zona de 630 nm y 720 nm al aumentar la concentracicin. 
Cua.ndo se transformaron 10s espectros de absorbancia en espectros de coeficiente de 
a,l~sorcicin rnolar ( E )  dividiondo la ;tt)sorhancia por la cot~ccntritc:irin y por el carnino cipl,ico, 
se encontraron desviaciones de la ley da Lambert,-Heer para la9 tres compnest,os; eviden- 
ciadas por la variaci6n de Im coeficientes de absorci6n correspondientes a las distintas 
longitudes de onda (A) con la concentrci6n. En la Figura 3.3 se muestra la variaci6n de 
10s E aparentes2 con la concentraci6n para 10s tres compawtos. 
La* forma, de 10s cspectros correspondientes a XXIX y XXXVII es prticticam~nte 
la misma, variando s61o la magnitud del coeficiente de absorci6n; a la vex que no se 
observan puntos isosb6sticos. La poca variaci6n en la forma de 10s cspectros a1 variar 
la concentracicin ya habia sido observacla para algunw ftalocianinas y t~aftalocianinas en 
'1.m handas dc TCIIM, TCML y S-'l' t.icnc~~ cn grnernl roefiricntm tlc nhsorcicin muy bajos. 
'Se 10s llama a aparentes dado que no son verdaderos coeficientes de absorciijn porque no pertenecen 
a un solo compueslo sino que conlieuen la comtribuci6n, a la X correspondienle, de todas las especies 
present- en sol11ci6n. 
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Ftalocianina XXIX XXXVI XXXVII XXXVIII 
A,,. Q(0-0) / nm 678 676 674 685 
E,,~= Q(O-0) / M-'cm-I (2,2 f 0, 1).105 ( I ,  8 f 0, 1).io6 ( I ,  2  f 0, ,).to5 (9,s f 0, 8).104 
!GI / M-' (2,52f0,3) .104 (2,0tjf0,2).104 (4,O6f0,4).1O5 (2 ,11 f0 ,3 ) . 106  
Solvente 1 olueno toll~eno TIIF agua 
Tabla 3.1: Valores de Ka y para XXIX, XXXVI,  XXXVII  y XXXVIII .  
10s valores dc constantes de diinerizaci6n hal1,zdos y lo! miiximos de absorcicin para el 
mon6mero de cada compuesto. 
Los espectros de mon6mero y dimero de XXIX y XXXVII  son similares a 10s de 
la diamitla de tet,racarhoxiftalocia.ninato Zn(1l) (%nrl'C!PC:) en DMF y en rnicelas de 
CTAC [llQ, 12.31. Para XXXVI, cl comporl,amiei~to cspcctral es diferente ya qrrc el 
espectro del dimero se diferencia marcadamente del correspondiente a1 mon6mer0, proba- 
blemente debido a que lit libre rotaci6n del voluminoso grupo ftalimido puede dificultar el 
arercamiento cofacial de las unidades monom8ricas. 
Los valores altos para Kd y para 10s coeficientes de absorcicin del dimero para XXXVII  
con respecto a 10s obtenidos para XXIX y XXXVI  pueden atribuirse a un aumento de 
la interacci611 int,ermolocular dabido a uniones de tipo puente hidr6geno entre 10s gru- 
pos amino dc 1;)s ~~nitla~~ics morionlBricas [121]. El solvt?nt.e tamhi6n c%jerce inflllencia 
sobre la constamte y sobre el espectro del dimero [log]. Aunque el ''HE' (ndmero donor: 
20,0 kcal/mol [125]) es un mejor solvente coordinante que el tolueno (ndmero donor: 0,l  
kcal/mol [125]) y podria actuar como ligando axial sobre cl metal central, este efccto 
parece no ser importante frente a la interacci6n antes nomhrada entre 10s grupos amino. 
La ftalocianina XXXVIII  ~iierece ser tratada por separado, ya que la posibilidaci de 
estudiar su comportamiento en soluci6n acuosa, permite evaluar SII potencial empleo como 
fotosensibilizador en medios biol6gicos1 sin necesidad de incluir solventes orginicos ni otros 
compuestos para vehiculizarla. Los espectros en agua indican u n a  mrly fuerte agrcgaci6n 
y ail11 a bajas concentraciones cs importante 1 ; ~  banda de agregados a 630 nm, segdn se 
ohserva en la Figlira 3.5. 
Result6 muy dificil obtener espectros corrertos a concentraciones muy bajas debido a 
que el compuesto presenta gran tendencia a adsorberse al vidrio, cuarzo o plktico, por 
lo que todas las soluciones fueron preparadas por pesada directaniente en las cubetas 
para minimizar la variacibn de concentraci6n por adsorci6n en las paredes del material 
volum8trico. 
Las concentraciones utilixacias fueron 9,08.10-~; 6,81. 1,70.10-~; 1, 14.10-5; 
5,67.10-7 3, 7 ~ . 1 0 - ~ ;  1,26.10-$ 1 , 0!5.10-~ y 7,01.10-~ M. El procedimiento dc? <:Alculo 
fue anilogo a1 realizado con las otras ftalocianinas, y se obtuvieron 10s espectros para 
1non6mero y dimero mostrados en la Figura 3.6, y loa valorcs de Kd y mAximo dc ahor- 
ci6n que se encr~entran en la Tabla 3.1. 
La magnitud de la Kd obtenida, mucho niayor qr~e para las otras tres ftalocianinas, 
indica que, si bien se logrb alta solubilidad en agua por medio de la i1ltroducci6n de 
cargas positivas pertenecientes a 10s grupos amonio c~at~ernarios, el efecto hidrofbbico 
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prcdomit~a.ntc en cl rcsto dc! la molkula favorece en gran meclida el drsplaznmiento dcl 
ccluilil>rio dc agrcgacicin hacia la Tormacicin dc 10s dirncros en soluci611 acuosa.. 
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Figr~ra 3.1: Rspectros de absorcicin dc XXIX ( A )  y XXXVL ( H )  en tollreno y de 
XXXVII (0) cn TiIE'. Concc?nt.rac:icin: lo-%; carnillo ciptico: I crn. 
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-....-....- THF 
agua 
Figura 3.2: Espectros de absorci611 de XXXVIII en agua y en 'I'HF. Concentraci6n: lo-" 
M; camino 6ptico: 1 cm. 
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Figlira 3.3: I<spactros cle al>so~*cicin cxprcsados en c.oefiricnlfc do ahsor<:icin aparct)t,o cn 
hlnci6n de la longitud cIc onda para las ftalocianinav XXIX (A), XXXVI (D)  en tol~lcrio 
y XXXVII (C) en TI1F entre 1,0. y 1,3.  lW7 M. _ 
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Fig~rra 3.4: F~pcctros de rnon6tncro y dimero calci~lados para XXIX (A),  XXXVI (H) 
y XXXVII (C). 
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concentracion 
I'igt~ril 3.5: lSsl)c.c.t,ros tlc ;tl~sosorc.ici~~ c xl)rc.ilaclos can c.oc~lic.icnt,c dc ahsorricin aparcjnt,c- en 
funcicin de la longitud dc onda para la ftalocianina XXXVIII en agua cr~tre 0,1.10-~M y 
7,1.10-'M. 
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Vigora. 3.6: k;spcct,ros dc mon6rnrro y tlimcro calculados para. XXXVIII. 
Capitulo 4 
Fotofisica 
4.1 Descripci6n General 
La mayoria de Ias aplicaciones de las ftalocianinas se basan en La interacci6n de la molkcula 
de colorante con la 111z y en los proccsos fisicos y qnimicm que devicnen dc la dcsactivaci6n 
o i11teracci6n con otras moldcnlas de 10s estados excitndos getlerados por la absorci6n de 
energia luminica. Como se vio en el Capit1110 3, Ias ftalocianinas poseen dos bandas princi- 
pales de a~bsorci611 por rr~edio cle Ias caales se generan e~t~ados exci tados qrle involncran los 
clcc1,roncs clcl macrociclo conjr~gaclo. I.:st,os cst,acloa ctxcil,atlos, al ig~lal qttc cl fi~nclnmcnl~al, 
son estados singulete [126], pudiendo expresarse el proceso de excitaci6n por absorci6n de 
luz y posterior decaimiento de 10s est,ados excitados, por el esqnema de In Figlira 4.1. 
En preser~cia de algiln compneslo qne pneda, reaccionar qliirnica,mente o que sea ca.pa.2; 
de desactiwr algnno de 10s estados excitados, el esquema se amplia con l a  reacciones 
de la Figura 4.2. La reacci6n quimica puede llegar a la descomposici6n o "blanq~~eo" 
del colorante. 1,a desactivaci6n por transferencia de carga, conduce a un par redox en el 
estado excitaxio, que luego puede retrotraer a 10s product,os de partida en su estado fun- 
damental ( h c k  electron transfer), o bien, prod~~cirse Garaci6n de carga neta y cond~icir 
a la oxida.ci6n o reducci6n de la ftalocianina (lo cual tambidn constituiria una reacci6n 
quimica). Finalmente, la desact,ivacirin o "qnenching" tlenominado fisico o por transfe- 
rencia de energia, conduce a la ftalocianina a su  estado hin<lamental y al desactivante o 
"q~iencller" a nn estado excitado que lnigo puede decaer radiativa o no radiativa~nente, 
Excitacibn 
I~l.rrorc~sc.c,nc.il~ 
Relajucih~r. vibi'(~cion(~1 
Cruce inlersisterna 
Desactivaciim no radiativa 
Figura 4.1 : Procesos fotofisicos scncillos de las ftalocianinas. 
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Figura 4.3: Espectros de emisicin ( .  .. .) y de excitacicin ( )  de 10s compl~est~os 
XXIX (A), XXXVI (B), XXXVII (C) y XXXVIII (I)). 
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comparacicin con u n  compliesto de rendi~niento cudntico conocido [127]. Para evita.r correc- 
ciones en los espec.t,ros cle ernis%n, se eligi6 corno con) pusto do referencia otra ftoalocianina 
dr zinc (11): la ZnTCPC, cuyo <Of = 0,32 f 0,04 en DMF [123]. Se tmbaj6 con soluciones 
no desgasadas y las concent,raciones se eligieron lo srrficientemente bajas corno para evitar 
la. agregaci6n de muestra y referencia. Se utiliz6 610 nm corno longitud de onda de exci- 
taci6n y se registraron 10s espectros de c?misi6n entre 630 nm y 800 nrn. Los rendimientos 
ct~dnf~icos se calcola.ron segrin: 
dondc m y r se reficreri a mucstra y referencia, rcspc~.,t,ivamcnt,c,  I c.s cl irca hnjo el 
espcctro de emisi6n, con el eje de abscisas expresado en nrirnero de onda. La integracirin del 
espectro se IIev6 a cnbo utilizando el mCtodo de Simpson [128]. Los factores exponenciales 
contienen la a.bsorbancia a la X de exc.itoac:i6n y corrigen por la, diferencia en la ltlx absorbida. 
El riltimo fartor tiene en cuenta la diferencia en 10s indices de rerracci6n cuando la rntlestra 
y la referencia. at6.n en difcrentc solvente. 
Para la sal XXXVIII, el efwt.o de la a,gregax:icin es muy grande y, ailn a concentra.- 
cionex extremadamente h%jas, la cot~centracitirr de din~ero t ~ o  es desprecial~le fretlie a la 
dcl rnoncimero, (le modo quc Tuc nccesario realizar una. correccicin wlirional r~t~ilizando en
la ecuaci6n 4.12 la fracci6n de lr~z absorbida s6lo por el mon6mero en Illgar de la fracci6n 
dc luz absorbida total (1 - lowA). La fracci6n de luz a.bsorbida, por el mon6mero (yM) se 
define por: 
Para la soluci6n cuyo espectro cie al~sorcibn se muestra en la Figura 4.4, se obtuvo un 
<P J = 0,055 empleando la ecuaci6n 4.12, mientras que al aplicar la ecu~xi6n corregida 4.14, 
el valor pas6 a ser 0,31 (ver Tabla 4.1). 
En segundo Ingar, se realiz6 la, medici6n de @J a travik del rnktodo de lente thrmica es- 
tacionaria (JII'E) [129]. Mediante este mktodo es posible deterrninar rendimientos cugnticos 
de fluorwencia en forma absoluta, es decir, sin uti1iza.r referencias de cPJ conocido [130, 
y para calcularla file necesario evalnar 1 ; ~  absorbancia dd  mon6mero (AM) a la, longitud de 
onda de excitaci6n (610 nm). Esto fue realieado reprodliciendo el espectro de absorci6n 
en la zona de la banda & de la soluci6n de XXXVIII en agtca, empleada para calcular 
el <PJ; para lo cual se utilizaron 10s valores de 10s coeficientes de absorci6n de moncimero 
y dimero de la Figura 3.6. Las concentraciones de mon6mero y dimero correspondientes 
a, esta soluci6n Re encontraron a travk de sucesivas itaraciones, de modo que satisficieran 
para toda longitud de onda la ecuaci6n 3.5, y estableciendo la restricci6n de que 10s mismos 
debinn cumplir la relaci6n 3.1 con el valor de Kd correspondiente a XXXVIII. 
K1 cilculo de @J st! Ilevh a caho er~t~oncex tripleando In exprmi6n 
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I I I I I I I 1 I I 1 
experimental 
- 
- 
- 
- 
- 
- 
- 
- 
- 
- 
- 
Fzigl~ra 4.4: Kspcctros dc ahsorcicin cxpcrimcntal y aj~~st,ado omplcados para cl cilcl~lo del 
@ de XXXVIII en agua.. 
I Coinvi~esto 11 <Pr I Solvente I M6t,odo1 1 Referencia. ( 
L I 1  I I 
XXIX 0,33 f 0,04 tolueno I ZnTCIJC 
0,37 f 0,05 metanol LTE CuC12 - 2 H 2 0  
l l  o: 35 0105 i tolueno i LTE i H ~ T P P  
I ll  o: 35 f 0: 05 i tolueno i LTE i CUTPOCPC I 
XXXVI O,31 f 0,03 tolueno I ZnTCPC 
0,30 f 0,04 t,ol~~eno I,TE H2TPP 
I XXXVIII 11 0,31 f 0,04 I agua I I1 ' I I I I I ZnTCPC I 
Tabla 4.1: Rendimientos curinticos de fluorescencia de XXIX, XXXVI, XXXVII y 
XXXVIII. 
1511. Lo qne si utiliza es una referencia calorim~trica, ya que el mdtodo se basa en la 
formaci6n de una lente divergente en la solucicin, originada por la energia liberada en 
forma de calor por urta moiiknla que cae al estado f~~ndamental luego de absorber luz. I,a 
descripci6n del arreglo instrumental utilizado y una breve descripci6n de los ciilculos se 
realiza en el Capitulo 6. 
En las mediciones de LTE se realiz6 Is excitaci6n de las ftalocianinas a 632,8 nm ( h e r  
de He-Ne) y, dependiendo del solvente, se utilizaron diferentes compuestos como referencia 
calorim6trica. Idealmente, es necesario que el compuesto elegido devuelva como calor a1 
medio toda la energia absorbida en forrna de luz, sin embargo tambiCn es posible utilizar 
algiln compucsto cityo Q j  sea pcqiic?iio pero distinto de cero, si st1 vnlor at. time en cucnta 
en el balance de energia [LXL]. I1:xisten compuc~tos quo se utilizan cl6sicamente como rc- 
ferencias calorim6tricas [133], de ent.re 10s cuales se eligi6 CuClz - 2H20 (Qf = 0) para la 
mediciones en metanol. En tolueno, se utilizaron mesu-tetrafenilporfirina (H2TPP), cuyo 
no es nu10 (0,lO [134]), y una ftalocianina de cobre soluble en tolueno, la tetrapenti- 
loxicarbonilftalocianinato Cu(I1) (CuTPOCPC). Este liltimo se encontraba disponible en 
el laboratorio por haber sido sintetizado y estudiado con anterioridad [I351 y presenta la 
ventaja de absorber en la misma zona clue 10s compuestos a estudiar. CuTPOCPC posee 
e n  cb, desprcciablc (lncnor qnc y, a pcsnr dc tcncr un al1.o rcndimicnto cniintiro tlc 
triplete debido al efecto de ion paramagnCtico qne ejerce el Cu(lI), por h t e  mismo efecto, 
el tiempo de vida de este estado excitcado es muy pequeiio (menor qtte 1 ps) [log, 1351. 
Dado que el fen6meno de LTE octirre en una escala de tiempo rnucho mayor, CuTPOCPC 
pudo ser usado como referencia calorimCt,rica. 
Las gr6ficas de la seiial de lente tkrmica (8)  en funci6n de la fraccibn de luz absorbida 
por la soluci6a (1 - lo-*) para la distintas rnediciones se mustran en la Figura 4.5 y 10s 
rmultados obtenidos para el ciilc~tlo de (ver Seccirin 6.1) se resumen en la Tabla 4.1. Los 
valor= son prficticamente iguales a 10s reportados para otras ftalocianinas dde zinc (11) [ I l l ,  
112, 1231 y no se observ6 diferencia significativa. ctlando para n n  mismo compilesto 
(XXIX) se trabaj6 en tolr~eno o en metanol. 
En el caso de XXXVII y XXXVIII, la medicicin no se rcaliz6 por LTE, ya qlre sus 
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FRACCION DE LUZ ABSORBIDA 
(I - l o - * )  
Vigi~ra 1.5: (:r;ilicas c l c  la sc~iii\l dc Icntc t,6rnlica (8 )  cn fiinci6n dc la fraccicin dc 1 1 1 ~  
absorbida para XXIX, XXXVI y compucstos dc rcfcrel~cia. 
Kd son sustancialmente ma-yores quc las de XXIX y XXXVI, y 10s dimeros absorberian 
una fracci6n de la lrlz de excitacibn arin cuando se encontraran en baja concentraci6n 
(ver Figura 3.4). En situaciones como eslfss, donde lw efectos de la agregaci6n o de 
olro cquilibrio resulkan releviuntes, la dcpendencia l i n d  entre 9 y (1 - lo-*) podrian 
apa.rc?cer como lineas r~tn.1, sill cmhargo Ios valorm de cB j estarian afec1,wlos por on  error 
considerable [123]. 
El menciondo efwto de la agrttgw.icin en la, emisidn fluormcer~ls pado nhservarse al 
analizar la intensidad de emisi6n en funci6n de la conceatraci6n de ftalocianina. Para 
estas mediciones, se evalu6 la intensidad de fluorescsncia en cam frontal (geometrin ‘Trent* 
face") en vez de utilizar excitaci6n y detecci6n a 90°; se realiz6 la excitaci6n a 610 nm 
y se observ6 la emisi6n en el m6ximo de fluorescenda. Los griificos de intensidad de 
fluorescencia vs. fracci6n de luz absorbida que se okrvan  err la Figura 4.6, muestran 
desviaci6n de la linealidad . Esto es consistente con el comportamiento general de las 
ftalocianinaq, para las cualw las ~ p e c i e s  dim6ricas no fluomcen 11231 o t,ienen un iPI muy 
ba,jo, despreciable con respecto a1 del monbmero. 
Utilizando 10s valores de Kd y de 10s coeficientes de ahsorci6n de mon6mero y dimero 
calculados en el Capit-ulo 3, se calcul6 la absorbancia dekdda &lo a1 mon6mero y la fracci6n 
de luz absorbida por 61 para cada punto. Cuando la intensidad de flvorescencia se grafica 
contra k t e  Gltimo pariimetro, se obtienen recta, lo eual es confirma el hecho de que s6lo 
ernite el mon6mero. 
4.3 Estado Triplete 
De acuerdo con las mediciones detalladas en la Secci6n 4.2, aproximadamente el 30% (ie 
las mol&ulas de ftalocianina que a b r b e n  luz y dcanzan el primer estado electr6nico 
excitado, se desexcitan emitiendo luz. Segirn el esqnema de la Figurn 4.1, el 70% res- 
tante puede desactivarse no radiativamente volviendo a1 eatdo fundamental directamente 
(ecuaci6n 4.3), o bien pasar a1 estado triplete por cambio en la multiplicidad de espin 
(~:uacihr~ 4 -4). 
Ila desexcitaci6n del astad.0 triplete (ecnacicin 4.5) suele llevar r n h  tiempo qlie la 
del singulete, dado el carticter dc "prohibidas por mpin" que poseen 1as transiciones 
singulete t-, triplete. Por ello, cn allsencia de efectos que favorezcan el cruce inter- 
sistema, como la presencia de un ion pnramagrl4tico o de un Btomo de alto pew at.6mico 
en la molknla, el tiempo de vida del triplete es mvcho m b  largo que el del singlilete y, 
por lo tanto, es m b  probable su interaccibn con o t r a  compueutos presentes en el medio. 
En el caso de las ftalocianinas, esto es particularmente importante, ya que muchas de 
sus aplicaciones se basan en la genermi6n de oxigeno singulete por transferencia de energia 
desde el triplete (ver Capitulo 5). 
A lo largo de esta Sec:cibn, se describe la cnracterizwi6r1 clel estanlo triplete de Ias 
ftalocianinas sintetizadas, utilizando l&wr flash fothPiiR, para obtener informaci6n acerca 
de espectros, coeficientes de absorci6n y rendimientos cu&nticos. Para evaluar el conte- 
nido energ6tico del estado excitaxlo, se realiaaron menficiones a travhs de esp~troscopia 
optonclistica inducida, por Iber (LIOAS). 
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solvente: tolueno 
solvente: tolueno 
- 
- 
- 
FRACION DE LUZ ABSORBIDA 
Figura 4.6: GrAficos de intensiclad de fluorescencia en funcicin dc la luz absorbida t.0ta.l 
(0 )  y en funcicia de la luz absorbida por el moncimero ( 0 )  para XXIX (A), XXXVI (B) 
y XXXVII ( C ) .  
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4e-3 I I I I I I I I 
compuesto: XXlX solvente: tolueno 
h ,. =690 nm Land. =480 nm 
3e-3 Pardmetro Valor Error estdndar 
uoT 3.51 0.1 o 3  3,840.1 o5  
4,563.10-~s 1,254,10-~s 
1,415.10-~ 2,295.105 
2e-3 
s 
1 e-3 
Oe+O 
TIEMPO (s) 
Figura 4.7: Deca.imiento dc! triplete tipico dc las ftalocianinas estndiada~. 
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-0.10 i Excitacion a 337 nm Solvente: tolueno -0.1 5 
2 - Excitacion a 690 nm 
-0.08 - Solvente: tolueno 
- 
-0.12 - B 
- 
0.02 : I I I I 
-0.02 1 Excitaci6n a 690 nrn 
-0.04 Solvente: THF 
-0.06 
Figura 4.8: Esprctros difcrcncia dcl triplete para 10s cornp~lestos XXIX ( A ) ,  XXXVI (B) 
y XXXVII ( C ) .  
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solvente: 
metanol 
Figura 4.9: Espcctros (10 emisi6n dc XXIX con distintas concentraciones de Na.1 (eni.re 0 
Y 1 2  MI- 
Se probaron va.rios dcsa.ct,i\fa.nt.cs orgrinicos corno bl.omobenceno, iodober~ccno o 1-  
iodohu tamno pcro no sr ohscrvci lllla (Icsaci,iva.ricin sigrrifica.i.iva de la fluorcsccncia, a me- 
nos que se rlsaran conccnt,racioncs cxtrcmadamente a.lt,as dc los mismos. Si sc obtuvicron 
I>ocnos rosultaclos corl Nal, aunqnc la solnbilidird dc la. sal rcstringici el uso dc solvcnt.cs a 
alcoholcs dc ca.dcna cort,a,. Conlo puetle verse en la Figr~ra 4.9 la forma de 10s espectxos 
d c  cmisi611 n o  st: vio a.rc.ri,arla. al a.iimcntar la conccntracicin dc NaI; lo mismo ocrirrc con 
10s c?sl)ed,ros dc ahsorricin (no ~~losi.ra.dos en el texto). 
Cuando sc utilizaron corno X tlc excitaci6n 337 nln y 610 nm para flr~orcsccncia asi 
conlo 337 nln y (i90 nrn corno X de I&er para gcnera.r el triplc?tc, sc obtt~vicron los misrnos 
resultados. Los aT dc XXIX cn metanol y de XXXVI en 1-butanol, obtenidos tle la 
pentlittntes tlc 10s gr6.ficos de la r2ig11ra. 4.10, se muest,ra.n en la Tabla. 4.3. Pa.ra. XXXVII, 
la medici6n por esl,e mdt,odo no se realizci debido a q r~e  cs insolr~hle en alcoholes y el 
iPT se estimci a partir tfel rendimic!nto cuintico dc formacicin de oxigcno singulcte (vcr 
Capitulo 5). 
Los grrificos de Stern-Volmcr no fucron lineales, lo cual ya fuc obscrva.do cn casos en 
Fig11ra 4.10: Relwi6n entre Ias int,ensitlades relatoivas de fluorescencia, g las absorba~~cias 
relativas del triplete a, diferentes concentraciones de Nal para XXIX (A) y XXXVI (13). 
Inwrto: Gr;i.ficos de Stern-Volmer para la desactivaci6n de Auorescencia por Nal. 
Solvente: 
1 -butan01 
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Excitacion 
a 355 nm 
- 
- 
0.4 - - 
- 
- 
0.3 - - ZnTPP 
8 - XXlX - 
- 
- 
- 
- 
I 
0.0 0.5 1 .O 1.5 2.0 2.5 
ENERGIA (mJ) 
0.000 
0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 
ENERGIA (mJ) 
TPrPO 
XXlX 
Figura 4.11 : Grhficos AA; us. El para XXIX, ZnTPP g TPrPO en tolueno, utilizando 
355nm y 650 nm como X de excitacicin. 
4.3 Estado Triplete 83 
I I I I I I I I I I I 
- - 
- Excitacion 
- a 670 nm - 
- 
- - 
- - 
- - 
- 
- 
- 
- 
Figura 4-12: GrAfico AA5f. vs. El para XXIX y XXXVl'en t.olueno y XXXVII en THF, 
litilizando 670 nm como A de excitaci6n. 
en donde C1 y Cz  son pariimetros ajustables. Las pendientes (P) a El = 0 para la 
ecuaci6n 4.17 se calcularon por P = CICz. Los valores de QT y ET-T no puclieron obtenerse 
directamente de C1 y O2 por el mdtodo de sati~racicin parcial [145], ya que en este caso 
10s tiempos de vida del singulete de Ias ftalocianinas (tipicaniente 5 ns) son similares a la 
di~rncicin del pnlso de I6ser (8 ns) y no se pilede aplicar nn modelo sencillo de dos estados 
a la cinhtica de generacicin de triplete [145, 1461. 
En la Ta.hla. I .3 sc! indican los valorcs calcrrlanlos para ios ET-T de 10s trcs comprrestos. 
4.3.4 Energia del triplete 
La LIOAS, al igiial qne la I,TE, es an niktodo fotot,hrnrico que es capaz de cua.ntifica.r la 
cantidad de calor liberada a1 mc?dio por un compuesto que se desexcita luego de absorber 
luz. Mientras que la L'l'E detwtn cambios en el indice de refracci6n de la soluci6n a1 
producime un gradiente de temperatura, la LIOAS detecta la onda de presi6n generada 
por la liberaci6n de calor. Las sefiales que se obtienen son similares a la de la Figura 4.13. 
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compuesto: XXXVll 
TIEMPO (s) 
Figura 4.13: Sefial de LlOAS tipica de las ftalocianinas estudiadas. 
La amplitud del primer rnzixirno de Ia sefial (H) est& relacionado con la energia del !&er 
da c?xcit,aci6n (El) por [133]: 
- 
La constante K contiene 10s parzimetros termoellisticm del solvente asi como constantes 
irtstrurnentales, y a es la fracci6n de la energia total absorbida que es devuelta como calor 
(normalmente conocido como "prompt heat") en el tiempo de trinsito de la onda aclstica 
( ~ a ) -  
En 10s casos en qile coexist,en mon61nero y dimero, cu incluye las ~ont~ribuciones de 
amhas especies. Por otro lado, toda la nnergia absorbida por 10s dimeros es perdida como 
- 
ca.lor (rv,i;,,,,,, = I ) ,  por lo qae el valor de a oht,enido exp~riment,alment,e por rn~ l io  tle la. 
ecuaci6n 4.19 depende de la concentraci611 relativa de mon6mero y dimero, cuando ambos 
est+Crt presentes. En tCrminos de la absorbancia, wte efecto puede expresarse por: 
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Para las solr~ciones dcsgasadas de la9 ftalocianinas estudiadas, y siendo T, mucho menor 
que T; , la h i ca  cspccic quc pucdc almacenar parte de la cnergia absorbida cs el estado 
triplete de acuerdo al siguiente balance de energia [133]:_ 
en donde F,,,. es la energia de u n  n~ol de fotones a la longitud de onda de cxcitaci<in, (Er) 
es la energia media de flr~orescencia y & la energia del triplete. 
Las experiencias de LIOAS st! realizaron excitando las solr~ciones de 10s colorantes a 680 
nm y se midieron 10s valores de H a distintas El para soluciones con distinta absorbancia 
a la longitud de onda de excitaci6n, obtenihndose 10s grAficos de la Figura 4.14. 
Al igual que en LTE, es necesario utilizar una refercncia calorim6trica que dev~~elva a1 
medio en forma de calor toda la energia absorbida (o sea a, = 1) para poder eliminar la 
constante K al graficar las pendientes de la Figlira 4.14 en f11nci6n de la fracci6n de luz 
absorbida (1 - lo-*). Es oste c a ~ o  se utiliz6 x~ulcllo, y do1 cociente entre la pendientes 
de estos grdficos para muestra y referencia, se obtuvo cu (ver Figura 4.15) 
Para XXIX y XXXVI, 10s valorc~ de ahsorbancia a 680 nm fr~eron entre 0,112 y 
0,242, y corresponden a. un porcentaje de agregaci6n de rnenos del 5%. Por ello no f~ie 
necesario realizar la correcci6n seg6n la ecuaci6n 4.20 y para ambos compuestos se obtuvo 
el mismo valor de ET. 
Para XXXVII, los ~~~perirnent~os sa Ilevaron a cabo con absorbancias menores (0,070; 
0, 101 y 0,130) y ailn asi la dimerizaci6n es irnportante (30-40% de dimero), por lo cual 
el tratamiento de datos fue realizado en forrna diferente. 1"s este caso, el valor de a es 
funci6n no lineal de la absorbancia a raiz de la, variaci6n en la concentraci6n de dimero. 
Por lo tanto, para cada una de las tres concentraciones, se obtuvo un valor de cr por simple 
cociente entre los valores de las pendientes de los grdficos de la Figura 4.16 para muestra 
y referencia, en lr~gar de obtener un valor global graficando en funci6n de la fracci6n de 
luz absorbida como en la Figura 4.15. Los tres (Y experimentales fueron diferentes (0,52; 
0,57 y 0,64), valores qile al ser corregidos con la ecrtaci6n 4.20, utilizando 10s par6metros 
de agregaci6n del Capitulo 3, dan un  mismo valor para a,,,~mero coincidente con los dc 
XXIX y XXXVI (ver 'I'abla 4 3).  
El procedimiento dmcripto en el pdrrafo anterior y la naturaleza del solvente dc? 
XXXVII, introdujeron una complicacicin experimental adicional. Como para XXIX y 
XXXVI se utiliz6 tolueno, el desgasado pudo llevarse a cab0 burbujeando nitrdgeno sa- 
turado con el solvente y todas Ins nlediciones se realizaron sin retirar la celda conteniendo 
la muestra del portacabetas, para evitar variaciones en K. Dado que para XXXVII se 
errtpleci THP, el desgasado debi6 realizarse en linea de vacio y las mediciones se llevaron a 
cabo de a pares para muestra y refererrcia (la crial no necesita desgasado). 
El QT para XXXVII no ha.hia sido calc~~lado p r el rnittodo dc? Mdinger-Wilkinson, 
aunque puede ser estimado a partir de las mediciones del rendimiento cudntico de for- 
maci6n de oxigeno singnlet,e (aa)  descripta en el Ca.pitolo 5, por lo que no se obttlvo 
ET para este compuesto. Del valor de cr obtenido por LIOAS, se desprende que st1 valor 
coincide con el de las otras ftalocianinas. 
Finalmente, si se analizan 10s studios de fluorescencia y de generaci6n de oxigeno 
singulete (Capitulo 5) para XXXVIII, se concluye inmediatamente que su fotofisica es 
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azuleno 
XXlX 
-> azuleno 
XXXVl 
ENERGIA (J) 
Fignra 4.14: Crdficos de H en funci6n de El para azuleno, XXIX y XXXVI en tolueno, 
empleando 680 nm como X de excit,acicin. 
PENDIENTE 
Figl~ra. 1.16: Grdficos de H en fiincMn de 9 para azuleno ( 0 )  y XXXVII ( 0 )  en THF, 
utilizando 680 nm como X de excitacicin. 
Capitulo 5 
Formaci6n de Oxigeno Singulete 
5.1 Descripci6n General 
Como ya fue descripto en la Figura 4.2, una vex que se form6 el triplete de las ftalociani- 
nns, &te puede ser desactivado por otros comp~~estos pre,,entes en el mdio.  La reacci6n 
m& releva.ntt para la aplicacicin de las ftalocianinas en dist,int,os campos (ver Capit1110 1) 
es la desactivacicin de SII estado triplete por transferencia, dc energia al oxigeno molecrilar 
( 0 2  ). 
La molCci~la do 0 2  cn s11 cstaclo fundamcnta.1 cs u n  tripletc (%;), por lo cual, la oxida- 
ci6n de la mayoria de las molkulas orghnicas en estado fundamental, cuya multiplicidad 
de espin es 1 ,  eslri "prol~ibida por espin". El primer estado excitado del O2 es un singulete 
('A,), que posee una energia de 94,l kJ/mol por encima del estado fundamental. Los 
tripletes de las ftalocianinas, con rina energia de 116 k.l/mol (1,2 eV; Tabla 4.3) pueden, 
como se indica en la ecuac:icin 5.1, transferir energia a1 O2 disrlelto en la solucicin en la crial 
se encuentran y de a t a .  manera funcionar como "fotosensihilizdores" para la formaci6n 
da oxigeno singnlete. Estn transferencia de erbilrgia se pone de manilies1.0 a travbs de la 
disminuci6n del tiempo de vida del triplete de 1% ftalocianinas en soluciones en equilibria 
con aire (secci6n 4.3). 
El 0 2  ( I  Ag) puede desactivarse radiativamente, tkrmicamente (corno cualquicr cstado 
excitado), por desactiva.ci6n fisica, o por reaccicin quimica. 
En este Capitulo se evalria la capacidad de las ftalocianina.3 sintetizadas de actuar como 
Trans  jereitcia de enetmgia 
Fos f orescencia 
In te racc ih  COIL el solvente 
Desactivncibn f kica 
Oxidacihn de sustratos 
3 ~ c * + 0 2 ( 3 ~ , - )  5 l p c + 0 2 ( l A g )  
0 A )  02(~x;) + h ~ p  
0 2 ( l a , )  11: 
*q o2 ( 3~ ; )  + Q 02('As) + Q ,
" Productos 02(lA,) + s 4
Figl~ra 5.1 : Formacicin y desactivacicin do oxigeno singr~let~e. 
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fotoscrnsibilizadorcs para la forrnacicin dc! 0 2  ( la , )  en soluci6n, calculando SIJ renciirnierrto 
c~ldnt~ico d  formikci6n dc O2 ('Ay) (aA). Para crlantificar la cantoirl,zd do O2 ('A,) pro- 
dllcitlo, se utilizaron tdcnicas basadas ell la deteccicin de sn fosf'orescencia (econcicin 5.2). 
El cspectro de emisi6n fosforcsccnte dci O2 (la,) esti formado por dos picos vibra- 
cionales. La banda (0-0) dc la transici6n 02('Ag) + 02(3C;) est& centrada en 1270 nm 
y la transici6n (0-1) aparece a 1580 nrn,  correspondiendo a menos del 5 % de la emisi6n 
total [147]. Normalmcnte se conoce conlo "fosforescencia de Oz ('A,)" a. la emisi6n a 1270 
11111 . 
5.2 Rendimientos cu5nticos 
Ilos QA para XXIX, X X X V I  y XXX.VI1 se determinaron en solucioncs saturadas con 
aire por detccci6n estacionaria de la fosforescencia de 0 2  ('A,) [148]. La sefial de fosfo- 
rescencia (la) es proporcional a la concentraci6n de Oz ('A,) y estli dada por : 
en donde K es una constantelnstrlimental y k, es la constante radiativa de la ecuaci6n 
5.2. I1ada.s 1a.s condicioncs de irrdiacicin cont,inua cn la, qrle se tmha:jn, se alcanxa una 
valor e~t~acionario para [02  (' A,)]: 
la cual depende no s6lo dc la cantidad generada yor el folosc~ensibilizador dada yor el 
produeto entre la intcnsidad de luz aborbida (lo (1 - lo-")) y el Qa sin0 tambikn del 
tiempo de vida del Oz ('A,) (TA). 
Combina.ndo las ecuacior~es 5.6 y 5.7 se tiene para la sefial esl.aciona,ria de fosforescencia 
de 0 2  ('Ag): 
Para obtener el Qa, se compararon las la de las ft.alocianinas con Iais IA de u n  com- 
puesto de referencia cuyo rendimiento cltintico (@L) es conocido, en el mismo solvente. 
Del cociente entre arnbas se tiene: 
Conlo compuesto de referencia se utilizd H2TPP cuyo @A es 0,62 f 0,06 tanto en 
benceno [I491 como en CC14 [I 501 y dadas sus ~aract~eristicas de absorci6n, se utiliz6 como 
longiud de onda de excitaci6n 650 nm. 
llos valores de la empleados en la ecuwi6n 5.9 se obtuvieron restando las seiiales medi- 
das para cada soluci6n antes y desptlh cle a.gregar 1,4-diazabiciclo[2.2.2]octano (I)ABCO), 
5.2 Rendimientos cudnticos 0 1 
I 1 I I I I 1 I I 
Compuesto: XXXVl 
- luz "0 luz Solvente: CH2C12 - 
i i A,.: 650 nm 
Todos 10s filtros on 
Constantes de tiempo: 
pre 10s post0,l s 
agregado de 
DABCO 
no luz 
kL*r  A A  
. - .  
I:igtira 5.2: Sciiiil csl.ilcioni~ria. ( I ( *  fosforc.sc.cnri;t dc! O2 ('A,) tipica dc las ftalorianinas es- 
tudiadas. 
92 Formrrcihn de Oxigeno Singulete 
el cua.1 funciona como desactivant.e fisico del O2 (lA,) segljn la ecuaci6n 5.4 y permite ob- 
tener la lectura instr~~mental en amencia de fosforescencia (linea de base). Una seiial tipica 
obtenida en las experiencias de detecci6n estacionaria se rnuestra en la Figlira 5.2. 
Para la determinaci6n del de XXXVIII se ernplei, la detecci6n resuelta en tiernpo 
dc la fosforescencia de O2 ( I  A,) [148]. La intensidad de fosforescencia medida dependiente 
del tiempo I ( t )  es ahora proporcional a la conceutraci6n de 0 2  (lag) a un dado tiempo t 
y, en ausencia de desactivantes, el decaimiento de la sefial monoexponencial: 
El valor de lo correspondc a la fosforescencia a t=O y T: cs el tiernpo tle vida natural do 
fosforescencia, dependiente del solverite en el cual se trabaja: 
En el cas9 de existir algiln tiPo de desactivaci6n o reacci6n por parte del sensibilizador 
o de otro compl~esto presente en el rnedio, el tiernpo de vida de fosforescencia diminuye 
de acuerdo con: 
I,a relaci6n entre lo y la concent.rnci6n de O2 (Qg) a ticmpo cero ([02('Ag)lo) es la 
misma que para el caso estacionario (ecuacicin 5.6). Teniendo en cuen1.a la, dependencia 
de [02(1AR)]0 con la energia (El) y la Iongitud de onda (A,.) de excitaci6n: 
donde V es el volumen irradiado; es posible relacionar I. con *A: 
siendo Kt la constante instrumental. 
Para la deterrninaci6n de @A se rnidieron las seiiales de fosforescencia resuelta en el 
tiempo a mria energias de excitaci6n El para la rnuestra y para nn com pr~esto de referencia 
de @A conocido, en el mismo solvente y utilizando la misrna A,. Para cada decaimiento, 
se determin6 I. y de 10s gr6.ficos de I. en funci6n de El se obtuvo la pendiente PA: 
(!omparando las pendicntes para mnestra y referencia es posible calcular aA: 
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compuesto: XXXVIII 1 
solvente: D,O 
-I 
hexc, =670 nm 
Pardmetro Valor Error estd nda r 
A 1,053,l 0-* v 2,61 1 ,I o‘~ v 
5 5,357,l o'~ s 4,153.1 Oa s 
B 5,649. lo-' V 5,160,102 V
=2 1,026~1 o - ~  s 3,553.1 o8 s I 
TIEMPO (s) 
Figura 5.3: Seiial de fosforescellcia de Oz ('A,) resuclta en el tiempo rcprcscntatim dc! 
las obtenidas para el compuesto XXXVIII. 
lliw mdic.iones se rrenlir,aron en agtts deuterda (I)aO) en donde loe, vnlom informdm 
t l r l  v;lrian r~ttrr 14  ~ L R  y 120 its, la crr;~l fr:iliLi~ nothI~mc?nlr! Ias mm~iciortm ran r r r ip~ l~o  
a M 2 0  cn don& r i  = 3,14~-7p3 [15 1, 152, 1531. Como wmpumto de refercacia se utilizri 
a111 de metileno (AM) cuyo = 0,55=tO,Q3 [150] y carno longitud de onda de excitacibn 
670 nm. 
En la. Figura 5.3 ar! mumt,ra una seiial tipica ohtenida en tlstas medicioneal. En la 7mna 
cercana a tiem po cero se okrva un a seiial muy in tern  debida s la dable contribuu6n de 
luz dispersa deI l&r y de fluorexencia de la ftalocianina. &ta seiial decae rApidamente 
y Ivc*go es psible distingt~ir un decaimiento r n h  lent0 carrespndiente a la ernisi6n del 
0 3  (lAH), 10 C I I ~  rn comprurha f4cilmcnt.c c : ~ r v a n d o  quc k t a  nn nparccc al agregar 
NlzN3, dmar.i:tvslt~ tr fhim tlsl Oa (&All) ((?r~~ii('itj~t 5.4). i ) ~ t > i , i c J r a  A t*il.;t in t~rfrvrrriz, srl 
ajustaron todm las ~ei ia la  por medio de una funcirin biexponencid deI tipo: 
El Fmtor preexpnenciai pertendentie a1 ttdrmino con mayor tiempo de vida w tom6 como 
10 * 
Nuevamente, In ronccntraci6n de las ml~rciones repmenth IIR pmblcma para la d~tcr-  
rninari611, debido a In alta Kd de XXXVUI. Adern& el AM tmbi4n st~fre agregacihn en 
soludbn acuow, s i e n d ~  conocidos su constante dde agmgwi6n Kd = (5,9 f: 0,7) .10'M-' y 
los ~ p e r , t m  de rnan6mero y dimera [15d]. Se traLaj6 can t r a  mlnciones de XXXVIII en 
TIaO con absorbancia 1,239; 0,183 y 0,027 a 670 nrn para sbarcac tres relwione diferen- 
tm monrimrra-dimern e, inforrnar cl rendimiontr, al$nt,ico coma d promdio ds l a 3  t4m 
daterrrrinacioneu, % empld como refarencia, para la rnk diluida, utla solucibn de A M  
en DzO con absorbancia 0,021 a 670 Jlrn y para Iarr otrm d m  una aolucih de A M  lo 
r n k  r~ncentrarla pmi ble pew evitando que el colorante se agregue en forma aprwiablr! 
(A=O,I81 a 670 nm). En el dlenla SF! nplid la cormcibn por frmcidn de lua absorbitla 
par el man6mem de XXXVIII en la nlisrnia iorrna que para (mxi6n  4.2) qtieda~tdo: 
La Figura 5,4 se rnuestra la dependencia de IQ con El para las mlucionm en D20 de 
AM y de XXXVIII. lh valores obtmidm de @A para ha trm mlucion~, en onien 
dacreciente de concentrwi6n fueron 4 6 8  f 0,14; 0,67 f 0,13 y 0,69 f 0,20. La baja 
inten~idad pn ias seiiata para las mlucinnes m& diluidas produjo una pmr wrrelaci6n an 
la recta de lo vs. Et;l y por consiguiente un error mayor en *A. 
Lm tiempas de vida ra obtenidas, t'ueron sirnilares para [as soluciotm de Joa dm 
caioranttss, con un %lor pmmdio de (54 f 3) ps que estg dentro del rango informado para 
DzO. La constante de dmactivacidn kg para AM tisne wn d o r  de 4.10~ M" [1531, con lo 
cud las concentraciones em pleadas 2, l .  10d6M y 2,5.lfl-'M nn producirian disminucibn 
aprmiable en ra. L a  conccnfraciones de XXXVIII, mettares que 5,5.10-~M, tampoco 
'Ikhida a qua el amplficador empleado ea invemr, la seiid ee ncgatirnr 
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Figura 5.4: Griificos de intensidad dc fosforescencia de Oz (lAA extrapolada a tiempo 
cero en fiincicin de la energia de Iher para azul de metileno (a) y para XXXVIII (0 )  en 
D20 (Xe,,.=670nm). 
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Conlpuesto @A solve~lte m6todo2 referencia 
XXIX 0,69 f 0,13 toiueno DE HzTPP 
0, G2 f 0, I t  CM2C12 
XXXVI 0,66 f 0,13 tolileno DE H2TPP 
0,67 f 0,14 CH2CI2 
XXXVII 0,68 f 0,13 TIIF DE HZrl'P t' 
O,45 f 0,12 CH2C12 
XXXVIII O,68 f 0,16 D2O DItT AM 
Tabla 5.1: R,endimientos clli~iticos dc! formaci6n do Oa ('A,) de 10s compiiestos XXIX, 
XXXVI, XXXVII y XXXVIIT. 
parecen afect,ar el va.lor de r ~ ,  en forma consisterite con 10s valores de k, informados para 
ftalocianinas sulfonadas de Al y Zn en D20, 10s cuales son menores que lo8 MVLcm-' [115]. 
Los cDA obtenidos en distintos solventes se muestran en la Tabla 5.1. Las concentra- 
ciones de ftalocianina empleadas para XXIX y XXXVI fileron del ordsn de M, 
correspondientes a a.proximadamcnte un 97% de mon6mero y, como se puede obsrvar 
en la Tabla, los <PA fileron similares a 10s valores de QT (Tabla 4.3) en 10s dos solventes 
estudiados. 
Para XXXVII, Kd y 10s coeficien1,es de absorci6n del dirnero son mayores qur! 10s 
de XXIX y XXXVI, y aQn a. 8.10-~ M existe un 35% de mon6mero. En este caso, 
se obtenian valores m b  bajos de QA si no se tenia en cuenta Is agregaci6n. Luego de 
corregir por fracci6n de luz absorbida por el mon6mer0, se hallaron los valores incluidos 
en la Tabla 5.1. El <Pa en CH2C12 se miintuvo menor que los demb, lo cual puede indicar 
un comportamiento distint-o de XXXVII en lo que respecta a la dirnerizaci6n en ese 
solvente. 
Observando 10s valores de CPA y @T cle XXIX y XXXVI, sc concluye que, a1 igual que 
otras ftalocianinas de Zn(I1) [113, 119],su triplete se desactiva prktica.rnente por completo 
entregando SII cnergia al 02: 
Dado que la transferencia de energia desde el estado triplete hacia el oxigeno es un pro- 
ccso difusional [155], puede asignarse a kt ,  itn valor cercano a loi0 M-%-'. Por otro lado, 
los tiempos de vida de tripletc medidos (aproximadamente 400 ps) permiten afirmar que 
<< kL,[02] para Ins ftalocianinas cstitdiadns cn tin amplio rango dc. conc~nt~racioncs dc
re,. 
02, alin en agua en donde la soluhilidad es menor que en solventes orgdnicos (0,~65.10-~M 
a 25% [156]). Esto es consistentoe con la coincidencia en 10s valores de QA calc~ilados para 
los distintos solventes. 
Teniendo en cuenta estas observaciones, es posible utilizar @A de XXXVII y XXXVIII c u  
mo un valor aproximado de sus aT. 
Capitulo 6 
Mdtodos y Montaje instrumental 
Lente t &mica estacionaria 
El arreglo experimental utilizado en las mediciones de LTE se muestra en la Figura 6.1. 
La posicibn de cada componente del conjunto en el hanco bptico fue optimizada de modo 
de obtener la mayor sefial [157]. 
Se 11tiliz6 1111 lber continuo de He-Ne (632,t) nrn) de 10 mW (Melles Griot. 05-CHR; 
14 I ) ,  el c11a.l sa enroc6 con i~na lent,e (1,). 1,as solociones se colocaron en ana celda de 
e:ila.rzo cle I c:rn dc 1)axo 6l)tic.o ( M )  itl,ic;tda n la. cli~l.a.r~cia, cor~focal de la, lent,e [158]. A 
una distancia (d) de aproximadamente 1 m, se coloc6 un pequeiio orificio (P) (pinhole) 
a trav6s del c11a.l pasa el haz divergente para ser detectado por u n  fot,odiodo (F) (Silicon 
Corp. 444-42). La seiial proveniente del fotodiodo es registrada en un osciloscopio digital 
(0) (Hewlett-Packard 54502 A) y almacenada en lrna complitadora (PC) por medio de 
una interfase HPIB para su anilisis. En la cintura del haz del Iriser, a continuaci6n de L, 
se coloc6 un obturador electr6nico (OE) (Melles Griot electronic shutter) accionado por 
s n  generador de pirlsos TTL (GP)(ronstniido en el Centro de In~est~igaciones dPt,icas de 
La, Plata). 
En forma genGrica, la lente tCrmica, como ya se mencion6 en la swcicin 4.2, es u n  pro- 
cedimiento calorimCtrico que detects el pequeiio gradiente de temperatura qile se produce 
er~tre l haz del liser y el medio que lo rodea. El calor a su vez genera un gradiente de 
indice de refracci6n que actria corrio una 1ent;e divergente. En este caso fue aplicada a la 
determinacibn de a/. 
El forrnnlismo ma.t,emi.t,ico se hasa. en ilna balance inicial de energia [130]: 
c!n clonde los sa bindices I ,  t,, f y c. clmignan las potencia.; de I8ser  incident,^, In tsransmit.ida., 
la de fluorescencia y la thrmica, respectivamente. El Qf para nn conipuesto cuya frecuencia 
media de emisicin es ( ~ 1 , )  y que file excitado con un lber a ul, se expresa por: 
98 MQtodos y Montaje instrumental 
Figura. 6.1: Arreglo experimental empleado para las mediciones de lente tbrmica estacio- 
v la fraccicin de luz absorbida por: 
y de 6.1, 6.2 y 6.3 sc? obtiene: 
En la Figura 6.2 se muestra l~na seiial tipica de LTE obtenida en rlna de la mediciones. 
I,a seiial dependient,e del t,iernpo cte la, intoensidad en el centre del haz (i(1.)) se aajiist,ci 
seg~in la ecuaci6n [129]: 
en donde t, es el tiernpo caracteristico de la difusi6n thrmica que depende del solvente y de 
la, posici6n de la muestra y, 8 es el cambio de irradiancia en el centro del haz relativa a so 
valor estacionario. Est,a magnitlid t?s dircctamente proportional a E,: y en la ~ n s t a n t ~ e  de 
proporcionalidad estlin incluidas la dependencia del indice de refracci6n con la temperatma 
(dn/dT) y la condt~ctividaxl tkrmica (k), ambas magnitudes dependientes srilo del solvente, 
y la, longitud de onda de excitaci6n ( A l )  : 
Si se relacioiln 8 para muest,ra (m)  y referencia (r), se obtiene la ecuacirin 6.7 para el caso 
dc rina, referencia. calorimCt,rica y la 6.8 para, tlna referencia dc? conocido [ I  321: 
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compuesto: XXXVl 
solvente: tolueno 
A,. =632,8 nm 
I I I I 1 I I I I I 
- - 
- - 
- - 
- - 
- - 
ParClmetro Valor Error estClndar 
- 
3,261,10-'V 2,281.10"~ - 
- 
- 9,256.10-* s 4,004,l o - ~  s - 
- - 
- - 
- 
TIEMPO (s) 
' * .  
i.- - -." 
- .. 
.>.... 
. 
0.. '. 
. - 0  
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Figura 6.2: Sciial de lcnte tbrmica estacionaria tipica. de las ftalocianinas estudiadas. 
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Sienclo El de igaal valor para lnuestra y referencia, e inbrodacier~do la rnagnitrld r n  
(,>elalienle de los grA8cos de 6 tts. (1 - lo-*)), es posible calcular Ion Qf para loa caws 
de referencias no fluorescen tes y fluorwcentes: 
r 
6.2 Ljlser Flash Fot6lisis 
Para las mediciones de Iher flash fot6lisis que permitieron la obtencibn de 10s espectros 
de absorci6n del triplete, la determinaci6n de sus coeficientes de absorci6n y del @ T ,  se 
utiliz6 el arreglo inst.rumenta1 de la Figura 6.3. 
I,a excit8aci6n a 337 nm se realiz6 por medio de un liiser de N2 (Ilaer Ol)t,ics, tiempo de 
pulso: 8 ns) . Para excitar en la banda Q de las ftalocianinas se 11 tXz6 rl n I&er de ~olora~ntes 
(Spectron SL 4000) con Piridina 1, bombeado por la emisi6n a 532 nm de un Iker pulsado 
dc! Nd/YAG (Spectron SL 800, tiempo cle pnlso: 8 ns, freclrencia de disparo: 10 Hz). Para 
analizar 10s transient= a 90° se emple6 una liimpara (W) de tnngsteno-hal6geno de 100 
W (OSRAM HI,X 64341). El haz de a.niilisis se condujo por medio de fibras 6pt,icas de 
cuarzo (FO) a un monocromador (MC), interponiendo entre la salida de la fibra 6ptica 
proveniente de la IBmpara y la celda con la mnestra (M), una lente (L2) y u n  obturador 
electr6nico (OE). A la salida del monocromador sr? encrlentra 11r1 fotom~~lt~iplicador (FM) 
(I-iamamatsu It'328) aliment,ado por una fuente de alta tensicin (FAT) (construida en el 
Centm de Investigaciones dpticas de La. Plata) cuya sefial es registrada en un osciloscopio 
digital (0) similar a1 del equipo de I/I1t.: y t,ransmit,ida a. rrna PC! via interfase H PIH. El 
disparo del osciloscopio se realix6 en forma ciptica por medio de u n  fotodiodo (PI)) el 
cual tambidn dispara u n  medidor de energia (ME) disefiado y const,rrtido nd hoc [159]. 
Este medidor de energia utiliza un joulimetro (-1) comercial (GENTEC ED-100s) capaz 
de medir pi~lsos provenientes del divisor de haz (DH) de hasta 20 mJ a una frecuencia no 
mayor que I Hz, por lo que $IF! necesario utilizar un divisor de frecuencias (DF) sincr6nico 
con el Iher para comandar un obturador ceriimico (OC) que intercepts 10s pulsos de 
excitaci6n y disminuye su frecuencia. Ambos instrumentos tambibn fueron especialmente 
diseiiados y construidos durante la rea.lizaci6n del trabajo de tesis(ver Apbndice A) [160]. 
Las lecturas de energia se almacenan en la PC, la crial tambibn controla tanto el niedidor 
de energia como el divisor de frecuencias. IJa energia de 10s pulsos de lber se vari6 por 
atennaci6n con una cuiia de filtro neutro (CN). 
En el cam de la Figura 6.3, el equipo esti dispuesto como para utilizar el l h r  de 
colorantes. Para realizar la excitaci6n de la muestra con el I k r  de N2, es necaqario 
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Pigura 6.3: Arreglo instrumental del equipo de lber flash fot,cilisis. 
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invertir la posici6n de FD y del conjunt,~ CN-DH y ,J con respecto a M. 
En la Figura 4.7 se mostr6 una seiial tipica de triplete obtenida por Iher flash fot6lisis. 
La seiial se registm en tlnidades de voltaje (V) en funr:i6n del tiempo (s), originada por 
la circulacicin de la corriente del fotoniultiplicador por la resistencia de carga, en wtc! 
caso una resister~cia de 3 kb2 en paralelo con la entrada del oscilmcopio de 1 MR para 
acortar el tiempo de respuesta del equipo. La seiial de voltaje en funci6n del tiempo 
(V(t)) se convierte luego en absorbancia del transiente (AA(t)) utilizando coma magnitud 
equivalente al cero de absorbancia,, el voltaje promedio anterior a la excitaci6n con el Iber 
(Vo(t1)): 
13aara el case del triplete (7';) qne dwae a,l c?st,;tdo ft~ndarnental (So), es1.a akorba.ncia 
estd relacionada con la cor~cetitritcicin dc? triplete por: 
en donde 10s E son 10s coeficientes de absorci6n de triplete y estado fundamental a la 
longitud de onda de andlisis y b el camino 6pt,ico de haz dc? anilisis. En el caso del 
mfiximo de absorci6n del triplete de la? ftalocianinas, la ecuacicin 6.12 se hace miis simple 
ya  que el mtado fi~ndarnent~ni o absorbe en esa regicin (E$ = O), qudando: 
AA(t)  = [T:] ( t )  h ~ ~ - ~  
Como yam se discuti6 en la Secci6n 4.3, la curvas de AA(0) en funcicin de la, enegia de 
excitaci6n El mostraban saturaci6n. Si se utiliza el modelo citktico sencillo basado s61o 
en dos estados, las ecuaciones cin6tica.s a considerar son[145]: 
[T*l 1 - 
dt - @?.la [Sol 
las cuales, para bajas absorbancias e introduciendo la concentracicin inicial del colorante 
en el estado funda.mental Co, darian origen a la dependencia [144]: 
AA = nl { I  - exp ( - a a E ~ ) )  
siendo: 
pudiCndose obtener de las curvas de saturaci6n tanto coeficientes de absorci6n como ren- 
dimientm ~ I I  Ant8icos (mCtodo de satorc:i6n parcial). 
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Sin embargo, an tmt.a,mient,o m h  riglrroso como el de Hugh y Caamichael [I 46, 1611, 
tiene ea cuenta el estado singulete excitado en el niodelo cinetico, y conduce, a partir de 
las sig~rient~es ruacionesl : 
a una expresibn de la ciependencia de AA corl E$ rnr~cho nib cornplicado que la ecna- 
ci6n 6.16 a partir de la cual no reslilta directa la obtencicilr cle ET-T y < P T .  El modelo de 
tres estados converge al de dos a tados  cuando se cumplen: 
en donde r, es In durac:i6n del plrlso de I&r.Las desigualdades 6.22 y 6.23 se pueden 
combinar para dar: 
Fisicamente, la condici6n 6.22 significa que el decaimiento de ST es muy rdpido compa- 
rado con la velocidad de perdida de poblacicin de 10s o t rw dos estados, pudiendo entonces 
el modelo actuar como si el primer singulete excitado no existiera. Por otro lado, la condi- 
ci6n 6.24 impone qiie, para va.lores uslrales de kist (tipicamente ki,, 5 10~s-I),  es necesario 
utilizar pulsos de lliser muy largos o bien flash fot6lisis convencional. 
Dados los valores de t,iempos de vida de singulete ( ~ 7 )  y de ki,, de las ftalocianinas de 
zinc (11) [162], y la d11rari6n de los prrlsos de los Ikeres al.iliir,ados, no p~ltio aplirame el 
modelo de dos estados y se determinci primer0 aT y luego, utilizando la funci6n arhitraria 
de la ecuacicin 4.18 se obtuvieron las pendientes iniciales para el cdlculo de 10s ET-T. 
El traditional mCtodo de Medinger y Wilkinson [I361 qne se emple6 para el cdlculo 
de QT, se basa en un arln~ento de la poblacicin del triplete de la mol&ula en estudio por 
desactivacicin del singulete con un compuesto que contenga un zitorno pesado segiln la 
wancicin 4.16. El efecto de wt,e desiwtivante sohre la intensidad de fluorescencia es: 
en donde lar constarltes correspondell a las definidas en la E'igura 4.1, en la ecuaci6n 4.16 
y en donde tambihn se ha contemplado la posibilidad de qne la desactivacicin no condlrzca 
al triplete: 
'Ver la Figura 4.1 para el significado de las constantes 
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En lo qlle respecta a las absorbancias de triplete mdidas: 
Combinando las ecuaciones 6.25,6.27 y 6.28, y teniendo en cuenta que 
= &, 
se llega a: 
La principal suposici6n del mCtodo es considerar qne k, g kh, lo que significa suponer que 
todas las molkulas en estado singulete clue se desactivan pasan a triplete. Esta suposici6n 
se ciinlple en la mayoria de 1% casos [136, 138, 139, 140, 1411 y permite obtener el aT 
P A A ~  de la pendicnte de 10s graficos do en funci6n de (-h- 1) para las diferentes 
concentraciones de desactivante, como se indic6 en la Secci6n 4.3. 
6.3 LIOAS 
En la Figurz 6.4 se esquematiza el equipo de LIOAS empleado en las mediciones. 
El l k r  de excitacibn y la medici6n de energia fueron los mismos que se utilizaron en 
el equipo de l k r  flash fot6liuis. El haz de excitaci6n se hizo pasar a travb de un orificio 
(P) (pinhole) de 1 mm de di&metro, colocado jllsto delante de la muestra (M). La onda 
aclistica se detect6 utilizando un transductor piezoelktrico (PZT) y la seiial generada se 
transmiti6 a travk de un bufer elect.r6nico a un amplificador (A) (Comlinear E200) cuya 
salida se recibi6 en el mismo sistema osciloscopio-PC usdo  en Iher flash fot6lisis. Entre 
el detector y la pared de la cubeta qut! contenia la muestra se ~ 0 1 0 ~ 6  grasa de siliconas 
para vacio con el objeto de asegurar la transmisi6n del sonido. 
El tratamiento de las seiiales y las ecuaciones utilizadas ya fueron descriptas en la 
Secci6n 4.3. 
6.4 Fosforescencia de oxigeno singulete 
6.4.1 Detecci6n estacionaria 
Sc! emple6 el equipo que sc muestra en la Figura 6.5. 
Se realiz6 excitaci6n monocromitic;~ por medio de una limpara (L) de arco de xencin 
(OSRAM XBO) de 450 W, cuya luz se hizo pasar en primer lugar por un filtro de agua (FA) 
y luego por un monocromado; (MC) para finalmente incidir sobre la muestra colocada en 
un celda de fluorescencia (M) ubicada inmediatamente a la salida del monocromador, en 
un portacelda especialmente construido a tal efecto. Antes de la entrada a1 monocromador, 
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Figura 6.4: Arreglo ir~strumerital del equip0 de LIOAS. 
Figura 6.5: Equipo de detecci6n estacionaria de fosforescencia de O2 ('A,). 
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sc! c.oloc.6 I ln chopper meciinico (<:lI) (St.a.tlford Slt  510) para moclr~la.r el I~az da excit,;lc:icin. 
La emisi6n del Oz (la,) se detect6 a 90° con un fotodiodo (D) de Ge de 5 mm de diimetro 
(Judson J16-8SP-R05M) colocado sobre la pared de la cubeta. 
La longitud de onda de emisicin se restringi6 por medio de dos filtros (F1 y F2) co- 
locados antes del detector: ui filtro de corte de Si a 1050 nm (Glen Spectra) y uno de 
interferencia centrado a 1270 nm, con 80 nm de ancho de banda y 60% de transmitancia 
en el m;i.ximo (Spectrogon). 
I,a salida del detector file a.nlplifica,da, (A)  y loego enviada. a n n  amplificdor lock-in 
(I,]) (Stanford SR 530) para recobrar la seiial [163]. La referencia externa (REF) para 
el lock-in fue provista por el chopper y las mejores relaciones seiial a ruido se obtuvieron 
con una modulaci6n del haz de excitaci6n a 243 Hz. La salida del lock-in se grafic6 en un 
registrador (R) del tip0 x-t (Siemens C 1011). 
llos QA de las ftalocianinas se calcularon por medio cle la relw,i6n entre las intensidides 
de fosforescencia medidas para un fotosensibilizador de referencia y para las distintas 
muestras, ya indicada en la ecuaci6n 5.9. 
6.4.2 Detecci6n resuelta en el t i empo  
Los componentes utilizados para armar el sistema que se esq~~ematiza en la Figura 6.6 
son los mismos que forman parte del aareglo de h e r  flash fot6lisis: Iher de colorantes 
+ Nd/YAG; joulimetro (J) y medidor de energfa (ME); oscilcacopio (0);  cuiia de filtro 
neutro (CN); divisor de haz (DH) y fotodiodo de disparo (FD). 
La detecci6n de la emisi6n fue realizada a 90° con el mismo fotodiodo de Ge (D) 
descripto en la secci6n 6.4.1 y s6lo se interpuso entre la mtiestra (M) y el detector un filtro 
de Si (S), tambiCn similar a1 ?~tilizado en el equipo de det.ecci6n estacionaria. La salida 
dcl det,wt,or se amplificci con nn a.rnplific:a.dor (A) polarixaxlo en inversa. (volt,a,j~ n~ga.f,ivo) 
para disminrlir el tiempo tie respriesta del detector [I641 y se registr6 la seiial a trav6s 
de la entrada de 50 R del osciloscopio. Dado que la luz dispersa y la flliorescencia de 
XXXVIII generaban una seiial que superaba el limite permitido por el osciloscopio (5 V 
r. m. s.), se intercal6 entre el mismo y la salida del amplificdor u n  diodo Zener de 3,l 
V conectado en inversa para lirnitar la tensi6n cuidando de elegir el componente de tal 
manera que la. variaci6n en la constante de tiempo del equipo originada a1 introducir la 
modificaci6n fuera muy pequeiia y no afectara la resoluci6n temporal de las seiiales. 
A1 igual que en 16ser flash SotBlisis, 10s valores de energia de excitaci6n provenientes del 
medidor de energia y las trazas del osciloscopio se axiquirieron con la PC y se procesaron 
matem&tica.mente. 
El tratamiento de 10s datos fue descripto previamente en la secci6n 5.2. 
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Figura 6.6: Equipo de deteccicin resuelta en el tiempo de fosforescencia de Oz ('A,). 
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Capitulo 7 
Conclusiones Generales 
Se sintetizaron tres nuevas ftalocianinas N-alquil sustituidas, con caracteristicas anfifflicas 
diferentes, que presenta.ron distinto comportarniento en solventes orgdnicos y acuosos. 
Asimismo se obtuvo la ftalocianins tetmterbn1,ilada de zinc (11) pot una via de sintesis 
diferente a la existente en literatura. 
La pureza y la estructura de las cilatro ftalocianinas fue confirmada por varios m6todos 
espectrosc6picos. Esto no siempre ha sido realizado con el debido detalle para otros 
compuestos que fueron luego utilizados como fotosensibilizadores en ensayos biol6gico por 
otros autores. 
La obtenci6n de un linico is6mero positional es una cuesti6n que no ha podido ser 
resuelta en este trabajo. A pesar de ello, se ha confirmado la presencia de 10s cuatro 
is6meros posibles por HPLC y la separaci6n de los mismos con sistemas cromatogrdficos 
preparativos podria ser llevado a caho de contarae con el equipo y las columnw adecuadas. 
Lo que si puede afirmarse es que 10s sustituyentes utilizados no ejercen una influencia lo 
suficientemente grande como para orientar la sintesis hacia la obtenci6n de un idmero 
preferencial . 
Las propiedades fotofisicas de XXIX, XXXVI, XXXVII y XXXVIII se mantienen 
dentro de los valores que pueden encontrarse para ftalocianinas metdlicas de zinc (11). Los 
sustituyentes elegidos, como tambihn es regla general, no ejercen prkticamente influencia 
en los parzimetros relacionados con 10s estados excitados. 
El comportamiento de agregaci6n en soluci6n si se ve afectado por el tip0 de sustitu- 
yente. Dada la inactiviclad fotofisica de los agregados, ksto cobra verdadera importancia 
si se desea evaluar la actvividad cie los coloranterc como fotosensibilizadores a determinadas 
concentraciones o para cuantificar la cantidad necesaria para lograr una acci6n determi- 
nada. 
La capacidad de generar Oz ('Ag), dependiente de las propiedades del triplete, tam- 
bi6n es la misma para 10s monbmeros de 10s cuatro compuestos. La cantidad efectiva de 
O2 ('Ag) que pueda ser producida por ellos queda asi sujeta a la posibilidad de lograr que 
se agreguen lo menos posible en el medio de tmbajo. 
Si evaluamos la utilidad de 10s compuestos estudiados, relacionada con su aplicaci6n 
en 'I'VD, es posible purtt+ualixar 10s siguiente: 
Las ftalocianinas Ilidrof6bicas XXIX y XXXVI ofrecen la ventaja de requerir me- 
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nos pasos de sintesis y de poder ser purificadas en forma m h  sencilla. Por sus 
caracteristicas de solubilidad, su incorporaci6n a sistemas biol6gicos debe realizarse 
por medio de un vehiculo adecuado, mientras que XXXVII y XXXVIII son de 
fkil introducci6n en medios acuosos. 
a XXXVII y XXXVIII presentan mayor tendencia a la agregacibn, lo que dismi- 
nuye su actividad efectiva cuando se comparan con XXIX y con XXXVI en igual 
concentraci6n. Aunque se hayan incluido cuatro grupos cati6nicos en XXXVIII, 
el efecto del macrociclo predomina sobre el de los sustituyentes y su Kd en agua es 
muy elevada. 
De todas formas, para dmcartar o apoyar el uso do alguno de estas compnmt80s en TFI), 
seria necesario conocer c6mo se modifica el cornportarniento de agregaci6n observado en 
soluci6n, en presencia de 10s compuestos que normalmente se encuentran en 10s organismos 
vivos. 
Selector de Frecuencia de Disparo 
Se describe aqui la const,ruccicin y funcionamiento del instrumento utilizado para disminuir 
la frecuencia de 10s pulsos provenientes del conjunto lriser de colorante + Nd/YAG. Consta 
de dos m6dulos: 
1. Mhdulo divisor de frecuencias, encargado tle recibir la informaci6n de la frecuencia de 
disparo generada por el oscilador principal del Iber de Nd-YAG y generar otra seiial 
similar pero de menor frecuencia. Tambidn provee una seiial sincrcinica regulable 
capaz de accionar un obturador electr6nico. Corresponde a1 componel~te DF de ias 
figuras del Capitulo 6. 
2. Mbdulo obtumdor o Chopper, el cual recibe el tren de pulsos del m6dulo anterior 
y acciona u n  obturador cerAmico que intercepta o deja pasar 10s pulsos de l h r  a 
una frecuencia dada por 1% senal de entra.da. Esta seiial es generada por el m6dulo 
divisor de frecuencias. &ste m6dulo corresponde a1 componente OC de las figuras 
del Capitulo 6. 
Ambos mcidiilos pneden ser utilizados tambidn en forrna individual teniendo en cuenta 
el tipo de seiiales que son capaces de admitir como entradas, seglin se explica en secciones 
su bsiguien tes. 
En la Fig. A.l se muestra el diagrama en bloques del sisterna cornpleto. 
A.l  M6dulo divisor 
Se construyci una fuente regulada simple de + I  5 V, con transfonnador, rectificacicin por 
puente de diodos, filtro grueso y regulador de voltaje [a]. 
A. 1.2 Bloque principal 
Este bloque toma la onda cuadrada de entrada, realiza la divisi6n de frecuencia y genera 
10s pulsos de salida del ancho adecuado. 
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MODULO DMSOR MODULO OBTURADOR 
- 
Bloque ( 3 principal 
A 
Control 
manual 
Fuente de 
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control del motor paso a paso 
Pulsos I k r  
f =  10Hz 
Figlira A.l: Dia.grama en bloques del selector de frecuencia de disparo de I&r 
Se utilizaron nn par de integrados 4017 y un multiplexador 4052 [b, c]. 
Uno de los 4017 actfia como divisor primario, el cual utiliza la seiial proveniente del 
Iiiser como reloj y con el multiplexador controlado por 2 bits se selecciona de entre algunas 
de las salidas de este divisor primario la, frecuencia de reset de si mismo, obtenikndose asi 
divisiones por 2, por .5 y por 10. 
El segundo 4017 (divisor secundario) toma como reloj la seiial dividida proveniente 
del divisor principal y entrega otra con una frecuencia 10 veces menor, es decir permite 
obtener &, & y & de la frecuencia original. Para seleccionar la salida del divisor primario 
o la del secundario se utilizan dos L'llaves" CMOS controladas por 1 bit cada una. Hacen 
falta entonces 4 bits de control en total. 
Debido a las caracteristicas de funcionaniiento del 4017, 10s pulsos finales no tienen 
siempre el mismo ancho. Para restablwer el ancho de pulso de 100 p correspondiente 
a la seiial de entrada original, se utiliz6 un temporizador NE555 en la configuraci6n de 
oscilador monoestable. Esta configurwi6n permite recibir un pulso o pic0 de voltaje y 
devolver un pulso de ancho fijo eligiendo los valores de resistencia y capacidad apropiados 
para alcanzar 10s $ de la tensi6n de alimentaci6n (15 V en este caso) en u n  perfodo de 
tiempo correspondiente al ancho de pulso ddeseado [d,e]. 
Se incluyci tambihn una salida invertida de la seiial utilizando un circuit0 inversor. 
Por otra parte, para permitir la apertura del obturador o shutter electrcinico un tiempo 
antes de cada disparo de I&r, fue necesario incluir una d i d a  con pic- TTL de 4-5 V 
capaz de drenar 20 mA [f]. Para lograr esta seiial, se utiliib otro NE555 como oscilador 
monoestable pero capaz de entregar pulsos de ancho variable, controlable por medio de u n  
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resistor variable (potenci6metro). Luego se aprovech6 el flanco de bajada de estos pulses 
para obtener u n  pico de +5 V par filtrado, inversi6n y eliminaci6n del pico negativo 
originado por el flanco dc subida de 10s pnlsos. El pico positivo asi obtenido se inyccta en 
la base dc un transistor alimentado con +5 V. Del emisor del transistor se toma la seiial 
capaz de accionar el obturador. 
Para evitar el drena.je de c0rrient.e tanto (]el oscilador principal del liser como de 
10s circuitos divisorcs dc frecuencia, se ntilizaron b~rflers , separadorcs o seguidores dc 
voltaje no inversores [a] en todas las entradas y salidas del instrumento (menos en la del 
transistor). 
A.1.3 Bloque de control 
De acuerdo con lo indicado en la secci6n anterior, hicieron falta 4 bits de control para 
seleccionar la frecuencia de salida. 
Para qr~e la operacibn manual del instrumttnto fiiera sencilla y rbpida, se utiliz6 un 
teclado de 8 teclas: una para reset o cero que inhabilita b d a  salida cualquiera sea la seiial 
de entrada, una que coloca a la salida la misma. seiial de entrada y Ins seis restantes para 
f las frecuencias divididas f, 8 ,  &, &, & y m. Estas t e c h  son pulsadores simples que 
mantienen en todo momento el circuito abierto, lo cierran cuando se las presiona g lo 
vuelven a abrir a1 soltarlas. 
Para evitar problemas de flancos irregulares o seiiales espireas, se coloc6 un disparador 
de Schmitt (Schrnitt trigger) despuits de cada pulsador [a]. 
Hizo falta ademis generar una 16gica que permitiera obtener 1 byte (de 4 bits) diferente 
a1 presionar cada tecla y mantenerlo hasta que vuelva a accionarse otra tecla. Esta 16gica 
scb discii6 combinando cornpucrtns ANT), NAN11 y circuitos invcrsores [a]. El bytc sc recibc 
y mantienc en un cerrojo (latch) 4076, el cual se controla con otro bit tambidn generado 
por la misma 16gica [b]. La salida del cerrojo se envia directamente a1 multiplexador y a 
las llaves del bloque principal. 
A.1.4 Bloque de indicaci6n de estado 
Este bloque proporciona lina seiial visible que indica a1 operador qud frecuencia se estb 
entregando a la salida del m6dulo divisor. Para ello recibe, al ig~ial q ~ l e  l bloque principal, 
10s 4 bits de control y seg6n sea su valor, excita un diodo emisor de luz (led) diferente. 
T,os 4 hits sc! l.oman cie la salida del 4076 por lo clue el led correspondiente se mantiene 
encendido hasta qne can~bie l estado del cerrojo, con lo cual se enciende otro led asociado 
a1 nuevo valor. 
Entre el cerrojo y 10s led sc introdujo un circuito l6gico construido utilizando com- 
puertas NOR y AND para permitir el encendido de s610 un led para cada valor del byte 
de control. 
A.1.5 Interfase 
Para hacer posible el control del instrumento a travds de una computadora personal (PC), 
se construy6 una interfase adecuada que permitiera realizar esta operacihn por lnedio del 
114 Selector de Frecuencia de Disparo de LEiser 
puerto paralelo de la PC. 
Este puerto tiene caracteristicas de entrada-salida (I/O) pero en este caso 9610 m 
necesario utilizarlo como salida para enviar los bits necesarios desde la PC al instrumento 
[gl- 
Dado que la PC emplea tensiones T'E'L con nivel alto en +5V, fue necesario hacer una 
conversi6n TTL a CMOS de diferente voltaje utilizando transistores NPN de conmutacicin 
alimentados con +15 V a cuya base se conectaron las sefiales de +5 V provenientes de la 
I T  [h]. 
Por otra, parte, para utilizar el control por PC fue necesario inactivar o separar los 
circuitos de control manual y viceversa. Para tal fin as litil el llamado tercer estado (7'RI- 
STATE1) o cstado de alta impdancia disponible en algunos circuitos integrados CMOS. 
Este estado es equivalente a tener circuit0 abierto en la salida de estos integrados y perrnite 
aplicar voltajes a las mismas sin afectarlos. 
El cerrojo 4076 usado en el bloque de control puede colocarst, en este estado al aplicarse 
u n  nivel alto en una de sus conexiones. 
Para aislar la conexi6n a la PC cua.ndo se utiliza control manual, se utilizaron sepa- 
radores disponibles en el integrado 4503, el cual tambi6n puede ser colocado en tercer 
estado. De esta manera, cuando no hay control por PC, el 4503 esti en TRESTATE y el 
byte presente a la salida del 4076 no afecta a1 puerto paralelo de la computadora. Cuando 
se inicia el control por PC, se envia prilnero un bit que activa al 4503, el cual inmediata- 
mente transmite otro bit al 4076 para colocarlo en tercer estado. Luego se transmiten en 
paralelo a t r v b  del 4503 los 4 bits de control qite pasan directamente a1 bloque principal 
sin afectar al4076. A1 terminar el control por PC, se cambia el bit de activaci6n del 4503 
y se vuelve at mod0 de control manual. 
El software para realizar el control consta de 8 archivos ejecutables del tip0 .COM, 
escritos en lenguaje ensambindor (Assembler) [i] los cualea envian a la direcci6n de memoria 
correspondiente al puerto paralelo lm bytes necesarios para activar el control por PC, 
desactivarlo o seleccionar una dada frecuencia de salida seglin se detalla en la Tabla A.1. 
Estos archivos se ejecutan por medio de un archivo batch llamado FREC.BAT. 
A.2 M6dulo obturador 
El mtkiulo obturador no est& formado exclusivamente por circuitoa electr6nicos sino que 
consta ademb de una parte mecinica que realiza la obturaci6n propiarnente dicha del haz 
I k r .  
Fkte mMnlo a t 6  comandado (a wlavo) POT el m<i<lulo divisor do frecriencias (mnes- 
tro), el cual le indica con cada pulso de reloj qtie inicie un ciclo de funcionamiento. Dicho 
ciclo consiste en abrir un obturador, dejar pasar un solo pulso de I h r ,  cerrar el obturador 
para interrumpir el haz y quedar en espera de una nueva orden. 
Lo primero que se consider6 fue el tiempo de aperf,nra del obturador para tener una 
idea de la velocidad con que debia trabajar la parte mecinica. La duraci6n del pulso lber 
es de 8 ns como m6ximo y el tiempo qiie transcurre entre 2 ptilsos es 100 ms (frecuencia 
'THI-STATE ea marca regiatrada de National Semiconductor Cow. 
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Archivo Nilmero N6mero Bits de control Acci6n 
.COM hexadecimi~l binario DCBA 
In haljilita control 
00011111 manual, habilita CERO control por PC y 
anula toda salida 
- 
ORIGINAL 5 00000101 1101 fen la salida 
MI'I'AD 15 00010101 0101 5 en la salida 
QUINT0 D 00001101 1001 8 en la salida 
DECIMO 1D 0001 1101 0001 r en la salicla 
lEN20 13 0001001 1 0110 r een la salida 
lEN50 B 00001011 1010 f -jiT en la salida 
lENl00 1I3 00011011 00 10 f - en la salida 
I~iliabilita corltrol 
FINAI, 00000000 por PC, habilita 
control manual y 
anula toda salida 
Tabla A.l: Descripci6n del funcionamiento del m6d ulo divisor. 
* 
de disparo: 10 Hz), mientras que el dibmetro del h a  es menor qlle 1 cm. De esta forma, 
el tiempo mbximo para la apertura del obturador es 50 rns, pudiendo emplear otros 50 
ms para el cierre; teniendo qr~e recorrer 1 cm en cada operacicin. La minima velocidad de 
trabajo es entonces 20 cm/s. 
Para poder lograr u n  movimiento a tal velocidad, pero a la vez controlado en forma 
muy precisa, se eligi6 \In motor del t i p  paso a paso (stepper motor) Ij]. Para comandar 
el movimiento del motor se eniple6 el circuit0 integrado controlador para este tip0 de 
motores MC3479P. 
Como obturador del haz se debia utilizar un material capaz de soportar la energia de 
cada pulm de h e r  sin deteriorarse. Se encontr6 apropiado u n  trozo de material cerdmico 
o ladrillo refractario, el cual se mont6 sobre el brazo lector de una disquetera de com- 
putadora de 5a" en desnso, de la qnc sc aprovech6 tambidn cl motor paso a paso. Para 
identificar el fin de carrera de este brazo se utilizaron 2 optoacopladores del tip0 fotodiodu- 
fototransistor, uno que detecta la posici6n totalmente cerrado y otro la posici6n totalmente 
abierto. 
La I6gica que controla el inicio de apertura, cambio en la direcci6n de giro del motor 
116 Selector de Frecuencia d e  Disparo de  Lber 
y fin del proceso, estii formada por 2 FI,IP-FLOP tipo D [a] que reciben seiial del mMulo 
divisor y de 10s 2 optoacopladores. 
La alimeatnci6n se realizarii por meclio de una Iuente regulada que entrega 2 terisiories 
diferentes. Se utilizaron 5 V para los FLIP-FLOP y el reloj del integrado controlador del 
motor y 12 V para el motor paso a paso. 
Para 10s dos m ~ u l o s  se construyeron todos 10s circnitos impresos dibujando las conexiones 
con marcador al solvente y sumergi6ndolas en cloruro fhrrico. 
Se montaron 1% plaquetas en gabinetes metiilicos y se coloc6 an planno de tierra (limina. 
de alrtminio) cerca de la, plaqnetas a la cual se conect6 el neutro dt? la fuente. La conexi611 
de tierra de la linea se conect6 a Ios gabinetes, el cual se aisl6 de todos 10s componentes 
para proveer inmunidad a1 ruido. Para todas las entradas y salidas de seiiales se utilizaron 
conectores BNC. 
Para la estructura meciinica del m6dulo obturador, se adapt6 la disquetera en desuso 
previamente mencionada. Se eliminaron 10s circuitos electr6nicos7 el motor que hace girar 
el disquette y algunas partes del bloq~ie de fundici6n de la misma y se conservaron el 
montaje del motor paso a paso y las piezas de transmisi6n del movimiento a1 brazo lector 
de disquettes. Este brazo, de material plhtico, se reform6 quitando la cabeza lectora 
y reemplazdndola por un trozo de material ceriimico que actria como obturador propia- 
mente dicho. Para este material que intercepta loa pulsos de l h r ,  se utiliz6 un pequeiio 
rectiingulo de ladillo refractario de unos pocos milirnetros de espesor. Se redujo el tarnaiio 
de la pieza a1 minimo con un disco diamantado para exigir el menor trabajo posihle a1 
motor y obtener una respriesta rApida en el movimiento. 
Se coloc6 en el brazo pliistico una pequefia pestaiia la cual interrumpe la transmisicin 
entre el led y el fototransistor de 10s optoacopladores colocados en 10s dos extremos del 
camino que recorre el brazo. 
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A.5 Archivos .COM 
El archivo que se transcribe es el CERO.COM que envia el nimero 1F a la direcci6n 378: 
MOV AL ,00 
MOV DX ,0378 
OUT DX ,AL 
INT 21 
coloca el nGmero 00 en el registro AL. 
coloca la direcci6n de memoria 378 en el registro DX. 
coloca el valor numCrico de AL en la direcci6n existetlte en 1)X. 
finaliza el proceso. 
A.6 Archivo FREC.BAT 
Qecho off 
cero 
if I I X ~ I I = = I I I I  goto ayuda 
i f  "Xiu=="original" or ig inal  
if I I X ~ I I = = I I  1/2" mitad 
i f  tlY,l"==tll/Stt quinto 
i f  t t ' l . l "== l l l / lO"  decimo 
i f  t1X1t1=="1/2011 1en20 
i f  "%1"=="1/50tt lens0 
i f  "%It1==" 1/100" IenIOO 
goto f i n  
: ayuda 
echo. 
echo Para obtener a la  sa l ida  la  m i s m a  frecuencia de entrada, t i pea r  
echo "f rec  or ig inal t1 .  Para obtener una menor frecuencia, t i pea r  "frec 1 / N W  
echo colocando en lugar de N ,  e l  numero por e l  cual desea d iv id i r  l a  
echo frecuencia or ig inal .  (Los valores permitidos para N son 2, 5,  10, 20, 
echo SO y 100). 
echo. 
: f i n  , 
echo. 
echo Antes de f ina l i za r  e l  control  i o r  dmputadora, t i pea r  Itf ina l t t  . 
echo. 
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F6rmulas y niimeros correspondientes 
a 10s compuestos mds importantes 

[. . .] Iln horrrbr~ cclra la sc~rnilla t3rr I ~ L  t,icrril.; cststr: dorrnido o d~spic~rt,~,  d~ nochc 
o de dia, la semilla brota cie cualquier manera y crece sin que dl se dd c~renta. 
La tierra da fruto por si  misma: primero hierba, luego espiga y por liltimo 
la espiga bien granada de trigo. Y cuando el fruto e s t i  maduro, mandan a 
recogerlo porque ha llegado el dia de la cosecl~a. 
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